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DRIVADOS DE N-ALQUINIL -2 (ARILOXI-SUSTITUIDO) AMIDAS COMO 

FUNGICIDAS 

La presente invención se refiere a nuevas N-alquinil-2-alquiltio-2- aiquilamidas 

(ariloxi y heteroariloxi sustituidas) y a sus sulfinU y sulfonil derivados. AdemÆs se 

refiere a procesos para prepararlas, a composiciones que las contienen y a mØtodos 

para usarlas para combatir hongos, especialmente infecciones fUngicas de plantas. 

Ciertas N-alquinil-2-atquilamidas (fenoxi sustituidas) se describen en la 

Patente Estadounidense US 4.116.677 como de utilidad como herbicidas. Otras se 

describen en la Patente Estadounidense US 4.168319 como de utilidad como 

agentes contra mohos. Varias N-dimetilpropinil-cc-metoxi- 
y a-etoxi-a-

acetamidas(fenoxi sustituidas) se describen en la Patente Estadounidense US 

4.062.977 para su uso como acaricidas y el compuesto N-dimetilpropinil-a-metoxi-a-

(3,5-dimetilfenoxi)acetamida se describe en la Patente Estadounidense US 

4.083.867 para uso como herbicida. 

La presente invenciOn se relaciona con el suministro de N-alquinU-2-alquiltio-

2-alquilamidas(ariloxi y heteroariloxi sustituidas) y sus sulfinil y sulfonil derivados 

para uso principalmente como fungicidas de plantas. 

De este modo, de acuerdo con la presente invenciôn se provee un compuesto 

de fOrmula general (1): 

* ArN%12
 

 
5 

P 
1._S(0) P P 

� 
(1) 

en la cual Ar es un grupo de fOrmula (A): 
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A1 

(A) 

C. 213-505
  

DP.G. A3 

en la cual A1, A2 y A3 son independientemente H, halOgeno, alquilo C14 (par ejemplo 

metilo), haloalquilo C14 (por ejemplo trifluormetilo), aiquenilo C24, haloalquenilo C24, 

aiquinilo C4, haloalqunUo C24, alcoxi C14 (por ejemplo metoxi), haloalcoxi C14 (par 

ejemplo trifluormetoxi), -S(0)malquilo C1 donde m es 0, 1 a 2 y el grupo alquilo estÆ 

opcionalmente sustituido con halo (particularmente fluor, par ejemplo metiltio, 

trifluormetilsulfonifo), -OS02aJquilo C14 donde el grupo alquilo estA opcionalmente 

sustituido con halo (particularmente fluor, par ejemplo trifluarmetilsulfonilaxi), ciano, 

nitro, alcoxicarbonilo C4, CONRrRn, -CORtm, -NRmCOR, -S02NRmR na -NRmS02R’ 

donde R1 es alquilo C14 y Rm y Rn son independientemente H o alquilo C14 (por 

ejemplo -NHCOCH3); o 

Ar es un grupo de formula (131) o (132): 

V 

(61) (62) 

en las cuales L y M son independientemente N a CQ. 

Ka y Kb son independientemente H o F: 

V es H, halo (par ejemplo fluor, cloro, bromo, yodo), alquilo C16 opcionalmente 

sustituido can halo a alcoxi C14, cicloalquilo C3 opcionalmente sustituido con halo o 

alcoxi C14, aiquenilo C24 opcionalmente sustituido con halo, aiquinilo C2 
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opcionalmente sustituido con halo, alcoxi C1 opcionalmente sustituido con halo o 

alcoxi C14, aiqueniloxi C2 opcionalmente sustituido con halo (par ejemplo aliloxi), 

alquiniloxi C24 opcionalmente sustituido con halo (par ejemplo propargiloxi), ciano, 

nitro, alcoxicarbonilo C14, 0S02R’, -S(0)mR’, -COR", -CONR"R, 

-S02NR"R"’, -NR’S02R’, -CR"NR", -NRIR", -NR"COR", -NR"CO2R" donde m es 0, 

I a 2, R’ es alquilo C16 opcionalmente sustituido con halOgena 
y 

R" 
y 

R" son 

independientemente H o C1 alquilo a, en el caso de -CONR’R" a 

-S02NR"R", pueden unirse para formar un anillo de 5 o 6 miembros que contienen 

un solo 6tomo de nitrógeno, Ætomos de carbono saturados 
y 

opcionalmente un Unico 

Ætomo de oxIgena; 

Q es H, halo, alquilo C18, cicloalquilo C3, aiquenilo C23, atquinilo C28, alcoxi C18, 

alquiltio C18, haloalquilo C18, haloalcoxi C, haloalquiltio C1, nitro, amino, mono- o 

di-alquilamino C1, mono- a dialquenilamina C26, mono- a dialquinilamino C2, 

formilamino, alquil-CI4(formiamino, alquilcarbonilamino C14, alcoxicarbonilamino 

C14, alquilo C14 (alquilcarbonilo C14amino, ciano, formilo, alquilcarbonilo C14, 

alcoxicarbonilo C14, aminocarbonilo, mono- o dialquilaminocarbonilo Ci4, carboxi, 

alquilcarboniloxi 014, arila)quil-C14-carboniloxi, alquilsulfinilo C14, aiquilsulfonilo C14 

o alquilsulfoniloxi C14, haloalquilsulfinilo C14, haloalquilsulfonilo C14, -S02NRmR, 

NRms02Rl, donde R1 es alquilo C1 opcionalmente sustituido con halOgeno 
y Rm y Rn 

son independientemente H a alquilo C1 opcionalmente sustituido con halogeno 

o, 

en el caso de S02NRmRn, puede unirse para formar un anillo de 
5 

a 
6 

miembros 

que contiene un solo Ætomo de nitrOgeno, Ætomos de carbono saturados 
y 

opcionalmente un ünico ªtomo de oxIgeno; a 

Ar es un grupo de formula (C): 
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en la cual A4 y A5 son independientemente H, halo, aiquilo C18, cicloalquilo C36, 

aiquenilo C28, aiquinilo C2, alcoxi C-8, alquiltio C13, nitro, amino, mono- o di-

alquilamirio C16, mono- o di-aiquenilamino C26 mono- o di-aiquinilamino C2, 

formilamino, alquil-C,(formil)amino, alquilcarboriilamino C14, alquilo C1 

(alquilcarbonilo C1.4amino, ciano, formilo, alquilcarboriilo C14, alcoxicarbonilo C1, 

aminocarbonilo, mono- o di-alquilaminocarbonilo-C14, carboxi, alquilcarboniloxi C14, 

. ant aiquitcarboniloxi C14, aiquilsulfinilo C14, C14 alquilsulfonilo, alquilsulfoniloxi C14, 

arilo, heteroarilo, ariloxi, ariltio, heteroaniloxi 0 heteroarittlo donde cualquiera de los 

grupos o restos anteriores aiquilo, cicloalquilo, aiquenilo, alquinilo, arilo o heteroarilo 

estªn opcionalmente sustituidos; o 

Ar es un grupo unido a la posiciôn 5 o 6 de formula (Dl) o (D2): 

w w 

czY �H-- I V 

(Dl) (D 2) 

en la cual W es H, halo, aiquilo C14, alcoxi C14, alquUtio C14, alquilsulfinilo C4, 

alquilsulfonilo C14, hatoalquilo C14, haloalcoxi C14, haloalquiltio C14, haloalquil-

sulfinilo C14, haloalquilsulfonilo C14, ciano 0 nitro, 

X es N, NH 0 N-alquilo C14, 

Y es CR, N, NH, N-alquilo C14, 0 a S, 

Z es CR, N, NH, N-alquilo C14, 0 o 8, 



R es H, halo, alquilo C14, alcoxi C1, alquiltio C, alquilsulIinilo C, aiquil-

sulfonUo C14, haloalquilo C14 o haloalcoxi C14, haloalquiltio C1, haloalquilsulfinhlo 

C1, halo alquilsulfonilo C14 o mono- a di-alquilamino C1, 

los enlaces que unen X, Y, Z y el anillo bencØnico fusionado son enlaces dobles o 

simples apropiados a las valencias de X, Y y Z, siempre que sOlo uno de V y Z 

pueda ser 0 a S, qua solo uno de Y y Z pueda ser OH o CR y que sOlo uno de X, Y y 

Z pueda ser NH o N-alquilo C14; 

R1 es metilo 0 etilo; 

R2 es H, alquilo C, alcoximetilo C4 o benciloximetilo en el cual el anillo del 

resto bencilo estª opcionalmente sustituido con alcoxi C14; 

R3 y R4 son independientemente H, alquilo 013, aiquenilo C2-3 o alquinilo C23 

� siempre qua ambos no sean H y que cuando ambos son diferentes a H la totalidad 

combinada de sus Ætomos de carbono no excede 4, o 

R3 y R se unen con el ªtomo de carbono al cual estÆn unidos para formar un 

anillo carbociclico de 3 a 4 miembros que contiene opcionalmente Un ªtomo de 0, S 

o N y estÆ opcionalmente sustituido con halo o alquilo C14; 

R5 es H, alquilo C14 o cicloalquilo C36 en el cual el grupo alquilo o cicloalquilo 

estª opcionalmente sustituido con halo, hidroxi, alcoxi C16, ciano, aiquilcarboniloxi 

Ci, aminocarboniloxi o mono- a di-alquilaminocarboniloxi C14, 

-S(0)alquiloC16 donde p as 0, 1 o 2, triazolilo (par ejemplo 1,2,4-triazol-1-ilo), 

pirazolilo, imidazolilo, tri-alquilC1sililoxi, fenoxi opcionalmente sustituido, tieniloxi 

. opcionalmente sustituido, benciloxi opcionalmente sustituido o tienilmetoxi 

opcionalmente sustituido, a 

R5 es fenilo opcionalmente sustituido, tienilo opcionalmente sustituido o 

bencilo opcionalmente sustituido, 
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en et cuat los anillos o restos fenilo y tienhlo opcionalmente sustituidos de los 

valores de R5 estàn opcionalmente sustituidos con uno, dos o tres sustituyentes 

seleccionados de halo, hidroxi, mercapto, alquilo C14, aiquenhlo 024,, alquinilo C24, 

alcoxi 014, aiqueniloxi 024, aiquiniloxi C24, halo alquiloC1, halo alcoxi C14, - 

S(0)malquilo 01.4 en la cual m es 0, 1 o 2 y el alquilo estÆ opcionalmente sustituido 

con halo, hidroxialquilo C14, alcoxi 01.4 alquilo 014, cicloalquilo C36, cicloalquilo C36 

alquilo 014, fenoxi, bencitoxi, benzoiloxi, ciano, isociano, tiocianato, isotiocianato, 

nitro, -NHCOR, -NRS02R0, - 

S02R°,  -OS02R°,  -CORP, donde R° es alquilo 014, halo-

alquilo C1, alcoxi 014, haloalcoxi 014, atquiltio C14, cicloalquilo C36, cicloalquilo C36 

alquilo C14, fenilo a bencilo, estando los grupos fenilo y bencilo opcionalmente 

. sustituidos con halogeno, alquilo C1 0 alcoxi C1.4 y RP y R qson independientemente 

hidrógeno, alquilo C1, haloalquilo C14, alcoxi C1, halo alcoxiC14, aiquiltia C1, 

cicloalquilo 036, cicloalquilo 036 alquilo C, fenilo a bencilo, estando los grupos 

fenilo y bencilo opcionalmente sustituidos con halógeno, alquilo C14 o alcoxi C1; y 

n es 0, 1 02. 

A fin de evitar dudas, el enlace simple no unido que se muestra en los grupos 

de las fOrmulas (A), (Bi), (B2), (C), (Dl) y (D2) indica el punto de union del grupo Ar 

en el compuesto de fOrmula (1) al resto de la molØcula. En el caso del enlace 

flotante no unido del grupo de la formula (Dl) y (D2), el grupo (Dl) a (D2) estØ unido 

a sus posiciones 5 o 6. 

Los compuestos de Is invenciOn contienen al menos un Ætomo de carbono 

asimØtrico (y al menos dos cuando R3 y R4 son diferentes) y pueden existir como 

enantiOmeros (a coma pares de diasteroisOmeros) a como mezclas de los mismos. 

Ademªs, cuando n es 1, los compuestos de la invenciOn son sulfOxidos, que pueden 

(() 
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existir en dos formas enantiomØricas, y el carbono adyacente puede existir ademÆs 

en dos formas enantiomØricas. Por lo tanto, los compuestos de formula general (I) 

existen como racematos, diasteroisOmeros o simples enantiOmeros, y la invenciOn 

incluye todos los isOmeros posibles o mezclas de isOmeros en todas las 

proporciones. Se espera que para cualquier compuesto dado, un isOmero puede ser 

ms activo que otro desde el punto de vista fungicida. 

Salvo que se especifique lo contrarlo, los grupos alquilo y los restos alquilo de 

alcoxi, alquiltio, etc., contienen adecuadamente de 1 a 6, tIpicamente de 1 a 4, 

tomos de carbono en la forma de cadenas rectas o ramificadas, Ejemplos son 

� metilo, etilo, n- e iso-propilo y n-, sec-, iso- y ter-butilo, Cuando los restos alquilo 

contienen 5 o 6 Ætomos de carbono, son ejemplos n-pentilo y n-hexilo. Ejemplos de 

. sustituyentes opcionales adecuados de grupos y restos alquilo incluyen halo, hidroxi, 

alcoxi C14 y alcoxi C14-alcoxi C14, arilo opcionalmente sustituido y heteroarilo 

opcionalmente sustituido. Cuando el sustituyente opcional es halo, el grupo o resto 

haloalquilo es tIpicamente triclorometilo o trifluormetilo. 

Salvo que se especifique lo contrario, los restos alquenilo y alquinilo 

contienen ademªs de 2 a 6, tIpicamente de 2 a 4, ªtomos de carbono en la forma de 

cadenas rectas 0 ramificadas. Ejemplos son alilo, etinilo o propargilo. Sustituyentes 

opcioriales incluyen halo. 

Halo incluye fluor, cloro, bromo y yodo. MÆs comUnmente es fluor, cloro o 

bromo y usualmente fluor 0 cloro. 

S 
Arilo es usualmente fenilo pero ademÆs incluye naftilo, antrilo y fenantrilo. 

Heteroarilo es tipicamente un ariillo aromÆtico de 5 o 6 miembros que 

contiene uno o mØs heteroÆtomos 0, N o S, que pueden estar fusionados a uno o 

mØs anillos aromØticos o heteroaromÆticos, tel como un anillo bencØnico. Ejemplos 
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son grupos tienilo, furilo, pirrolilo, isoxazolilo, oxazolilo, tiazolilo, oxadiazolilo, 

pirazolilo, imidazolilo, triazolilo, isotiazolilo, tetrazolilo, tiadiazolilo, piridilo, pirimidinilo, 

pirazinilo, piridazinilo, triazinilo, benzofurilo, benzotienilo, dibenzofurilo, 

benzotiazolilo, benzoxazolilo, benzoimidazolilo, indolilo, quinoliriilo y quinoxalinilo y, 

siempre que sea apropiado, y sus sales. Cualquiera de los valores arilo o heteroarilo 

estÆn opcionalmente sustituidos. Salvo que se especifique lo contrario, los 

sustituyentes que pueden estar preserites incluyen uno o mªs de los siguientes: 

halo, hidroxi, mercapto, alquilo C18 (especialmente metilo 
y 

etilo), aiquenilo C26 

(especialmente alilo), alquinilo C26 (especialmente propargilo), alcoxi C16 

(especialmente metoxi), alqueniloxi 02-6 (especialmente aliloxi), alquiniloxi C2 

(especialmente propargiloxi), haloalquilo C18 (especialmente trifluormetilo), halo-

alcoxi C (especialmente trifluormetoxi), alquiltio C1 (especialmente metiltio), 

hidroxialquilo C16, alcoxi C14 alquilo C1alcoxi C14 alcoxi C, cicloalquflo C3, 

cicloalquilo C36 alquilo C14, arilo opcionalmente sustituido (especialmente fenilo 

opcionalmente sustituido), heteroarilo opcionalmente sustituido (especialmente 

piridilo o pirimidinilo opcionalmente sustituido), ariloxi opcionalmente sustituido 

(especialmente fenoxi opcionalmente sustituido), heteroariloxi opcionalmente 

sustituido (especialmente piridiloxi o pirimidiniloxi opcionalmente sustituido), ariltio 

opcionalmente sustituido (especialmente feniltio opcionalmente sustituido), 

, heteroariltio opcionalmente sustituido (especialmente piridiltio o pirimidiniltio 

opcionalmente sustituido), opcionalmente sustituido arilaiquilo C1 (especialmente 

bencilo opcionalmente sustituido, fenetilo opcionalmente sustituido 
y 

fenilo n-propilo 

opcionalmente sustituido) en el cual el resto alquilo estª opcionalmente sustituido 

con hidroxi, heteroarilalquilo C opcionalmente sustituido (especialmente piridil- o 

pirimidinil- alquilo C14 opcionalmente sustituido), arilalquenilo 02.4 opcionalmente 
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sustituido (especialmente feniletenilo opcionalmente sustituido), heteroarilaiquenilo 

C24 opcionalmente sustituido (especialmente piridiletenilo o pirimidiniletenilo 

opcionalmente sustituido), ariIacoxi C14 opcionalmente sustituido (especialmente 

bencioxi y fenetiloxi opcionalmente sustituido), heteroarilalcoxi C14 opcionalmente 

sustituido (especialmente piridil- o pirimidinil- alcoxi) 01-4 opcionalmente sustituido, 

ariloxialquilo C14 opcionalmente sustituido (especialmente fenoximetilo), 

heteroariloxialquilo C14 opcionalmente sustituido (especialmente piridiloxi o 

pirimidiniloxi alquilo C14 opcionalmente sustituido), aril)alquiltio C14 opcionalmente 

sustituido (especialmente benciltio y fenetiltio opcionalmente sustituido), 

r 

heteroarilalquiltio C14 opcionalmente sustituido (especialmente piridil o pirimidinil- - 

alquiltio C14 opcionalmente sustituido), ari(tioalquilo C14 opcionalmente sustituido 

. (especialmente feniltiometilo), heteroariltioalquilo C opcionalmente sustituido 

(especialmente piridiltio- o pirimidiriiltioalquilo C14 opcionalmente sustituido), aciloxi, 

incluyendo alcanoiloxi C14 (especialmente acetiloxi) y benzoiloxi, ciano, isociano, 

tiocianato, isotiocianato, nitro, N RSRt, NHCORs, -N HCON RSRt, CONRsRt,-COORS, 

S02Rr, os02Rr, CORs, -CR5=NR’ o N=CRsRt en el cual Rr es alquilo C, 

haloalquilo C14, alcoxi C14, haloalcoxi C14, alquiltio C1, cicloalquilo C, cicloalquilo 

C3 alquilo C14, fenilo o bencilo, estando los grupos fenilo y bencilo opcionalmente 

sustituidos con halôgeno, alquilo 01-4 o alcoxi C14 y Rs y Rt son independientemente 

hidrógeno, alquilo C, haloalquilo C14, alcoxi C14, haloalcoxi C14, alquiltio C14, 

cicloalquilo C3, cicloalquilo C alquilo C14, fenilo o bencilo, estando los grupos 

� fenilo y bencilo opcionalmente sustituidos con halOgeno, alquilo C14 o alcoxi C1, 

Los sustituyentes que pueden estar presentes en los anillos arilo o heteoarilo 

de cualquiera de los sustituyentes anteriores incluyen uno o mÆs de los siguientes; 

halo, hidroxi, mercapto, alquilo 014, aiquenilo C24, aiquinilo C24, alcoxi C14, 
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alqueniloxi C24, alquiniloxi 02.4, halo alquilo, C14 halcalcoxi C14, alquiltio C, 

haloalquiltio C4, hidroxialquilo C1, alcoxi C14 alquilo C14, cicloalquilo C3, 

cicloalquila C3.6 alquilo C14, alkanoiloxi, fenoxi, benciloxi, benzoiloxi, ciano, isociano, 

tiocianato, isotiocianato, nitro, NRsRt, -NHCOR5, NHCONRsRt, 

CONRsRt, COORS, S02Rr, oS02Rr, CORs, -CR5=NRt o -NCR5Rt, en los cuales 

Rr, Rs y Rt tienen el significado dado anteriormente. Los sustituyentes A1, A2 y A3 en 

el anillo fenilo del grupo de la formula (A) pueden proveer un anillo fenilo sustituido 

en las posiciones 3-, 3, 5- o 3, 4, 5-. 

De particular interØs son los compuestos en los cuales Ar es un grupo de 

1� 
fOrmula (A): 

I 
(A) 

en (a cual A1, A2 y A3 son independientemente H, halOgeno, alquilo 014 (por ejemplo 

metilo), haloalquilo 014 (por ejemplo trifluormetilo), alquenilo C2, haloalqueni(o C24, 

alquinilo C24, haloalquinilo C24, alcoxi C (por ejemplo metoxi), haloalcox C1 (por 

ejemplo trifluormetoxi), -S(0)malquilo C14 en la cual m es 0, 1 o 2 y el grupo alquilo 

estâ opcionalmente sustituido con fluor (por ejemplo metiltio, trifluormetilsulfonilo), - 

OS02alquilo C14 donde el grupo alquilo estÆ opcionalmente sustituido con fluor (por 

, ejemplo trifluormetilsulfoniloxi), ciano, nitro, alcoxicarbonilo C14, -CONRmR, -CORtm 

o -NRmCOR ndonde Rm y Rn son independientemente H o alquilo C14 (por ejemplo 

. -NHCOCH3); o 

Ar es un grupo de fOrmula (B): 
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en la cual uno de L y M es N y el otro es CQ o ambos L y M son N; Q es H, halo, 

alquilo C18, cicloalquilo C, aiquenilo C28, aiquinilo C28, alcoxi C18, alquiltio C18, 

haloalquillo C18, haloalcoxi C1, nitro, amino, mono- o di-aiquilamino C1, mono- o 

di-alquenilamino C2, mono- o di-alquinilamino C26, formilamino, aiquil C1(formil)-

amino, aiquilcarbonilamino C14, alquilo C14 (aiquilcarbonilo C14amino, ciano, 

formilo, alquilcarbonilo C, alcoxicarbonilo C14, aminocarbonilo, mono- o di-aiquil-

aminocarbonilo C14, carboxi, aiquilcarboniloxi C, arilalquil-C14)-carboniIoxi, aiquil-

sulfinilo C1.4, aiquilsulfonilo C1.o alquilsulfoniloxi C14; 0 

Ar es un grupo de fOrmula (C): 

- 
(C) 

en la cual A4 y A5 son independientemente H, halo, alquilo 01.8, cicloalquilo C3, 

aiquenilo C28, aiquinilo C2.8, alcoxi alquiltio C18, nitro, amino, mono- o di-aiquil-

amino C1.6, mono- o di-aiquenilamino C2., mono- o di-aiquinilamino C2, 

frrnilamino, aIquil-C1.4(formil)amino, alquilcarbonilamino 01.4, alquilo C14 

(a Iquilcarbonilo C1.4) amino, ciano, formilo, aiquilcarbonilo C, alcoxicarbonilo C, 

arr)iflOCarbOflhlo, mono- o di-aiquilaminocarbonilo C1.4, carboxi, alquilcarboniloxi C1.4, 

CI aril3lquil-Ci.4.carbOnilOxi, alquilsulfinilo C, aiquilsulfonilo C14, aiquilsulfoniloxi C, 

arilo:. heteroarilo, ariloxi, ariltio, heteroariloxi o heteroariltio en la cual cualquiera de 

los grupos o restos anteriores alquilo, cicloalquilo, alquenilo, aiquinilo, arilo, 

heteroahlo estÆn opcionalmente sustituidos; 0 

Ar es un gruo de fOrmula (Dl) 

0 
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w 

-H- I (Dl) 

en la cual W es H, halo, alquilo C14, alcoxi Ci, haloalquilo C14 o haloalcoxi C14, 

X es N, NH o N-alquilo C14, 

Y es CH, N, NH, 0 o S, 

Z es CH, N, NH, N-alquilo C14, 0 a S, y 

los enlaces que unen X, Y, Z y el anillo bencØnico fusionado son enlaces dobles o 

simples adecuados a las valencias de X, Y y Z, siempre que solo uno de Y y Z 

* puede ser 0 a S, que solo uno de Y y Z puede ser CH y que sOlo uno de X, Y y Z 

puede ser NH a N-alquilo C1; 

R1 es metilo a etilo; 

40 R2 es H, alquilo C14, alcoximetilo C1 0 benciloximetilo en el cual el anillo fenilo del 

resto bencilo estÆ opcionalmente sustituido con C14 alcoxi; 

R3 y R4 son independientemente H, alquilo C13, aiquenilo C2 o alquinhlo C2 

siempre que ambos no sean F-I y que cuando ambos son diferentes a H la totalidad 

combinada de âtomos de carbono no excede de 4, a 

R3 y R4 se unen con el Ætomo de carbono al cual estªn unidos para formar un anillo 

carbocIclico de 3 a 4 miembros que contiene opcionalmente un Ætomo de 0, S a N y 

-- estª opcionalmente sustituido con halo a alquilo C14; 

R5 es H, alquilo C14 a cicloalquilo C36 en los cuales el grupo alquilo o 

cicloalquilo estÆ opcionalmente sustituido con halo, hidroxi, alcoxi C1.6, dana, alquil-

carboniloxi 01.4, aminocarboniloxi o mono- o di-alquilaminocarboniloxi C14, tn-

alquilsililoxi C14, fenoxi opcionalmente sustituido, tieniloxi opcionalmente sustituido, 

benciloxi opcionalmente sustituido o tienilmetoxi opcionalmente sustituido, o 
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R5 es fenilo opcionalmente sustituido, tienilo opcionalmente sustituido 0 bencilo 

opcionalmente sustituido, 

en donde los an,llos fenilo y tienilo opcionalmente sustituidos de los valores 

de R5 estÆn opcionalmente sustituidos con uno, dos o tres sustituyentes 

seleccionados de halo, hidroxi, mercapto, aiquilo C14, alquenilo C24, aiquinilo C2, 

alcoxi C14, aiqueniloxi C2, atquiniloxi C24, haloalquilo C14, haloalcoxi C, alquiltio 

C14, haloalquiltio C14, hidroxialquilo C14, alcoxi C1 alquilo C1, cicloalquilo C36, 

cicloalquilo C alquilo C14, fenoxi, benciloxi, benzoiloxi, ciano, isociano, tiocianato, 

isotiocianato, nitro, -NHCOR, 

-CONRPR q, -S02R, -0S02R2, -CORP, en los cuales RP y 

son independientemerite hidrOgeno, alquilo C1, haloalquilo C14, alcoxi C, halo-

alcoxi Ci, alquiltio C14, cicloalquilo C36, cicloalquilo C6 alquilo C, fenilo o 
W bencilo, estando los grupos fenilo y bencilo opcionalmente sustituidos con halôgeno, 

014 alquilo o 01-4 alcoxi, y 

n es 0, 1 02. 

Cuando Ar es un grupo de fOrmula (A), tipicamente A1, A2 y A3 son todos 

cloro o metilo, o A1 y A3 son ambos cloro, bromo o fluor y A2 es H o metilo, o A1 y A3 

son ambos metilo o metoxi y A2 es H, cloro, bromo o alquiltio, o A1 es metoxi, A2 es 

H y A3 es ciano u cloro, o A1 es metilo, A2 es H y A3 es etilo, o A’ es cloro, bromo, 

4 trifluormetilo, trifluormetoxi o acetilo y ambos A2 y A3 son H, o ambos A1 y A3 son H y 

A2 es cloro o bromo, o A1 es metilo, A2 es alquiltio y A3 es H. 

. De especial inters son, cuarido Ar es un grupo de fOrmula (A), los casos 

donde A1, A2 y A3 son todos cloro 0 metilo, o A’ y A3 son ambos cloro o bromo y A2 

es H a metilo, 0 A1 y A3 son ambos metilo o metoxi y A2 es H, cloro, bromo 0 
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alquiltio, o A1 es metoxi, A2 es H 
y A3 es cano u cloro, o A1 es metilo, A2 es H 

y 

A3 

es etilo, o A1 es cloro, bromo o trifluormetilo 
y ambos A2 

y 

A3 son H. 

De particular interØs cuando Ar es un grupo de formula (BI) o (132) son los 

compuestos donde M es N 
y 

L es CQ (quinolirias) 
y aquellos compuestos donde L 

y 

M son ambos N (quinazolinas). Ademªs son de interØs los compuestos donde L es 

N 
y 

M es CQ (isoquinolinas) 
y 

los compuestos donde L 
y 

M son ambos CQ (naftilos). 

Q es tipicamente H o halo, por ejemplo, bromo. 

De especial interØs cuando Ar es un grupo de fOrmula (B) son los compuestos 

donde M es N 
y 

L es CQ (quinolinas) 
y 

los compuestos donde L 
y 

M son ambos N 

4 (quinazolinas), AdemÆs de especial interØs son los compuestos donde L es N 
y M es 

CQ (isoquinolinas). Q es tipicamente H o halo, por ejempto, bromo, 

Cuando Ar es un grupo piridina de fOrmula (C) la cadena lateral de la amida 
del Æcido alcanoico en el compuesto de formula general (1) puede estar unida al 

anillo de piridina en la posiciOn 2, 3 o 4. Preferentemente, se une en la posiciOn 3 o 

4 
y 

mÆs preferentemente en la posiciOn 3. TIpicamente, en el grupo de fOrmula (C), 

A4 es H 
y 

A5 es halo, alquilo C1.4, ciclopropilo, aiquenilo C2, alquinilo C24, alcoxi C1- 

, 

alquiltio C1, nitro, amino, mono- o di-alquilamirio C14, formUamino, alquil-C1 

4(formil)amino, aiquilcarbonilamino C14, alquilo C14 (aiquilcarbonilo C14amino, 

ciano, formilo, aiquilcarbonilo C4, alcoxicarbonilo C14, aminocarbonito, mono- o di-

4 alquilaminocarbonilo C14, carboxi, alquilcarboniloxi C14, feniloalquilcarboniloxi C14, 

aiquilsulfinilo C, alquilsulfonilo C14, alquilsulfoniloxi C14, fenilo, heteroarilo, fenoxi, 

feniltio, heteroariloxi o heteroariltio en la cual cualquiera de los grupos o restos 

anteriores alquilo, cicloalquilo, alquenilo o alquinilo estn opcionalmente sustituidos 

con halo, hidroxi o alcoxi C14 
y 

cualquiera de los grupos o restos anteriores fenilo o 

heteroarilo estÆn opcionatmente sustituidos con halo, alquilo C1, alcoxi C, nitro o 
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ciano y heteroarilo es furilo, tienilo, piridilo o pirimidinilo. Un ejemplo de 

alquilcarbonilamino C4 es metilocarbonilamino y un ejemplo de alquilsulfoniloxi C14 

sustituido es trifluormetilosulfoniloxi 

De particular interØs cuando Ar es un grupo de fOrmula (Dl) o (D2) son los 

grupos, enlazados en Ia posiciOn como se muestra, de la fOrmula: 
w w 

1Tz’ 

ii ii I Y 

en la cual W es H, halo, alquilo 01.4, alcoxi C14, alquiltio C14, alquilsulfinilo Cj-

4, alquilsulfonilo C14, haloalquilo C14, haloalcoxi C14, haloalquiltio 014, haloalquil-

sulfinilo C14, haloalquilsulfonilo C14, ciano o nitro, y 

(1) X es N, Y es CR, Z es 0, S, NH o N-alquilo C14, y R es H, halo, alquilo C14, 

alcoxi C14, alquiltio C14, alquilsulfinilo C14, aiquilsulfonilo C1, haloalquilo C14 o 

haloalcoxi C14, haloalquiltio C14, haloalquilsulfinilo C14, haloalquilsulfonilo C14 o 

mono- o di-aiquilamino C1.4, siendo el enlace X-Y un enlace doble mientras que el 

enlace Y-Z y los enlaces que unen X y Z al anillo bencØnico son enlaces simples; o 

(2) X e Y son N y Z es 0, S, NH o N-alquilo C14, siendo el enlace X-Y un enlace 

doble mientras que el enlace Y-Z y los enlaces que unen X y Z al anillo bencØnico 

son enlaces simples; 

4 (3) X es N, V es 0, S, NH a N-alquilo C1.4, Z es CR, y R es H, halo, alquilo C1.4, 

alcoxi C1.4, alquiltio C14, alquilsulfinilo C14, alquilsulfonilo C14, haloalquilo C14 a 

� haloalcoxi CI-4,haloalquiltio C1.4, haloalquilsulfinilo C14, haloalquilsulfonilo C14 a 

mono- o di-alquilamino C4, siendo los enlaces X-Y y Y-Z enlaces simples mientras 

que los enlaces que unen X y Z al anillo bencØnico son enlaces dobles; o 
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(4) X es NH o N-alquilo C4, Y es N, Z es CR, y R es H, halo, aiquilo C14, alcoxi C, 

aiqulitlo C14, aiquilsulfinilo C14, alquilsulfonilo C14, haloalquilo C14 o haloalcoxi C1, 

haloalquiltio C1, haloalquilsulfinilo C14, haloalquilsulIonilo 01-4 o mono- o di-

aiquilamino CI -4, siendo el enlace Y-Z un enlace doble mientras que el enlace Y-Z y 

los enlaces que unen X y Z al anillo bencØnico son enlaces simples. 

De especial interØs cuando Ar es un grupo de fOrmula (Dl) es el grupo unido 

en la posiciOn que se muestra, de fOrmula 
w 

[ i 

-Z 
en la cual W es H, halo, alquilo C14, alcoxi C14, haloalquilo C14 o haloalcoxi C14; y 

(1) X es N, Y es CH, Z es 0, S, NH o N-C14 aiquilo, siendo el enlace X-Y un enlace 

doble mientras que el enlace Y-Z y los enlaces que unen X y Z al anillo bencØnico 

son enlaces simples; o 

(2) X e Y son N y Z es 0, S, NH o N-alquilo C14, siendo el enlace X-Y un enlace 

doble mientras que el enlace Y-Z y los enlaces que unen X y Z al anillo bencØnico 

son enlaces simples; o 

(3) X es N, Y es 0, S o NH y Z es OH, siendo los enlaces X-Y y Y-Z enlaces simples 

mientras que los enlaces que unen X y Z al anillo bencØnico son enlaces dobles; a 

(4) X es NH, N-alquilo C1, Y es N, Z es OH, siendo el enlace Y-Z un enlace doble 

4 mientras que el enlace Y-Z y los enlaces que unen X y Z al anillo bencØnico son 

enlaces simples. 

Ejemplos del grupo de las fOrmulas (Dl) y (D2) son 5- y 6-benzotiazolilo que 

porta opcionalmente un sustituyente en 2-C, 5- y 6-(2,1-benzoisotiazolilo) que porta 

opcionalmente un sustituyente en 3-C, 5- y 6-benzoxazolilo que porta opcionalmente 



-17-

un sustituyente en 2-C, 5- y 6-(2,1-benzoisoxazolilo) que porta opcionalmente un 

sustituyente en 3-C, 5- y 6-(1H-benzoimidazolilo) que porta opcionalmente un 

sustituyente en 2-C y que porta opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 5- y 

6-(1H-indazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en 3-C y que porta 

opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 5- y 6-(2H-indazolilo) que porta 

opcionalmente un sustituyente en 3-C y que porta opcionalmente un sustituyente en 

N-alquilo C14, 5- y 6-(1 ,2,3-benzotiadiazolilo), 5- y 6-(1 ,2,3-benzoxadiazolilo), 5- y 6-

(1H-benzotriazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 5-

(2H-benzotriazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 5-

(2,1,3-benzotiadiazolilo) y 5-(2,1,3-benzoxadiazolilo), donde cualquiera de los 

sustituyentes opcionales anteriores se seleccionan de halo, alquilo C14, alcoxi C4, 

alquiltio C14, alquilsulfinilo C14, alquilsulfonilo C14, haloalquilo C14 o haloalcoxi Ci, 

haloalquiltio C14, haloalquilsulfinilo C14, haloalquilsulfonilo C14 a mono- o di-

alquilamino-C14. 

De particular interØs son los compuestos cuando Ar es un grupo de formula 

(Dl) en la cual (Dl) se selecciona del grupo integrado por 5- y 6-benzotiazolilo, 5- y 

6-(2,1-benzoisotiazolilo), 5- y 6-benzoxazolilo, 5- y 6-(2,1-benzoisoxazolilo), 5- y 6-

(1H-benzoimidazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 5-

y 6-(1H-indazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 5- y 6-

(2H-indazolilo), 5- y 6-(1,2,3-benzotiadiazolilo), 5- y 6-(1,2,3-benzoxadiazolilo), 5- y 

6-(1H-benzotriazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C, 5-

(2H-benzotriazolilo), 5-(2,1 ,3-benzotiadiazolilo) y 5-(2,1 ,3-benzoxadiazolilo). 

De mayor interØs cuando Ar es un grupo de fOrmula (Dl) o (D2) son 

compuestos en los cuales el grupo de fOrmula (Dl) o (D2) es 5- o 6-benzotiazolilo 

que porta opcionalmente un sustituyente en C-2, 5-(2,1-benzoisotiazolilo) que porta 



opcionalmente un sustituyente en 3-C, 6-benzoxazolilo que porta opcionalmente un 

sustituyente en C-2, 5-(2,1-benzoisoxazolilo) que porta opcionalmente un 

sustituyente en 3-C, 6-(1H-benzoimidazolilo) que porta opcionalmente un 

sustituyente en C-2 y que porta opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 5-

(IH-indazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en 3-C y que porta 

opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 6-(1 ,2,3-benzotiadiazolilo) o 6-

(1 ,2,3-benzoxacliazolilo), donde cualquiera de los sustituyentes opcionales anteriores 

se seleccionan de halo, alquilo C1, alcoxi C14, alquiltio C1, aiquilsulfinilo C1, 

alquilsulfonilo C1, haloalquilo C1 o haloalcoxi C14, haloalquiltio C1, 

haloalquilsulfinilo C14, haloalquilsulfonilo 01-4 o mono o di-aiquilamino CiA. 

Aün de mayor interØs cuando Ar es un grupo de la fÆrmufa (Dl) son los 

compuestos en los cuales (Dl) es 5- o 6-benzotiazolilo, 5-(2,1-benzoisotiazolilo), 6-

benzoxazolilo, 5-(2,1-bencisoxazolilo), 6-(1 H-bencimidazolilo) que porta 

opcionalmente un sustituyente en N-alquilo CiA, 5-(1H-indazolilo) que porta 

opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 6-(1 ,2,3-benzotiadiazolilo) o 6-

(1 ,2,3-benzoxadiazolilo). 

De especial interØs son los compuestos en los cuales el grupo de las 

formulas (Dl) o (D2) es 6-benzoxazolilo que porta opcionalmente un sustituyente en 

C-2 o 6-benzotiazolilo que porta opcionalmente un sustituyente en C-2, 

particularmente Øste Ultimo, donde cualquiera de los sustituyentes opcionales 

anteriores se seleccionan de halo, alquilo C14, alcoxi C14, alquiltio C14, alquilsulfiriilo 

CiA, alquilsulfonilo C14, haloalquilo CIA o haloalcoxi C14, haloalquiltio C, 

haloalquilsulfinilo CIA, haloalquilsulfonilo C14 o mono- o di-aiquilamino CIA. 

AUn de mayor interØs son los compuestos en los cuales el grupo de la 

formula (Dl) es 6-benzoxazolilo o 6-benzotiazolilo, particularmente Øste ültimo, 
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R1 es metilo o etilo. 

TIpicamente R2 es H y al menos uno, pero preferentemente ambos de R3 y 

son metilo. Cuando uno de R3 y R4 es H, el otro puede ser metilo, etilo o n- o iso-

propilo. Cuando uno de R3 y R es metilo, el otro puede ser H o etilo pero ademÆs 

preferentemente es metilo. R2 tambiØn contiene alcoximetilo C14 y benciloximetilo en 

el cual el anillo de fenilo del grupo bencilo opcionalmente transporta un sustituyente 

alcoxi, por ejemplo un sustituyente metoxi. Tales valores de R2 proveen compuestos 

de formula (1) que se cree son compuestos pro-pesticidas. 

Tipicamente R5 es H o metilo, preferentemente metilo. Sin embargo, ademªs 

de particular interØs son los compuestos en los cuales R5 es hidroximetilo, 

metoximetilo, 1 -metoxietilo, 3-ciano-n-propilo, 3-cloro-n-propilo, fenilo, p-fluor-fenilo, 

. m-acetil-fenilo, 2-tienilo, 3-tienilo y ter-butildimetilsililoximetilo, especialmente donde 

R5 es hidroximetilo, metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-ciano-n-propilo y ter-butildimetil-

sililoximetilo. 

En un aspecto la invenciôn provee un compuesto de fOrmula general (1) en la 

cual Ar es como se definiO anteriormente; R’ es metilo o etilo; R2 es H; R3 y R4 son 

ambos metilo; R5 es H, metilo, hidroximetilo, metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-ciano-n-

propilo, 3-cloro-n-propilo, fenilo, p-fluor-fenilo, m-acetil-fenilo, 2-tienilo, 3-tienilo y ter-

butildimetilsililoximetilo, especialmente donde R5 es H, metilo, hidroximetilo, 

metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-ciario-n-propilo y ter-butildimetilsililoximetilo; y n es 0, 1 

o 2, tIpicamente 0. Preferentemente R5 es metilo o metoximetilo. 

En otro aspecto la invenciOn provee un compuesto de formula general (1) en 

la cual Ar es un grupo de fOrmula (A) en la cual A1, A2 y A3 son todos cloro o metilo, 

o A1 y A3 son ambos cloro, bromo o fluor y A2 es H o metilo, o A’ y A3 son ambos 

metilo o metoxi y A2 es H, cloro, bromo o alquiltio, o A1 es metoxi, A2 es H y A3 es 



ciano u cloro, o A1 es metilo, A2 es H 
y 

A3 es etilo, o A1 es cloro, bromo, 

trifluormetilo, trifluormetoxi o acetilo 
y 

ambos A2 y A3 son H, a ambos A1 
y 

A3 son H 
y 

A2 es cloro o bromo, a A1 es metilo, A2 es aiquiltia 
y 

A3 es H; R1 es metilo o etilo; R2 

es H; R3 
y 

R4 son ambos metilo; R5 es H, metilo, hidroximetilo, metoximetilo, 1-

metoxietilo, 3-ciano-n-prapilo, 3-cloro-n-propila, fenilo, 4-fluor-fenilo, 3-acetil-fenilo, 

tien-2-ilo, tien-3-ilo 
y 

ter-butildimetilsililoximetilo, especialmente donde R5 es H, 

metilo, hidroximetilo, metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-ciano-n-prapilo 
y 

ter-butildimetil-

sililoximetila; 
y 

n es 0, 1 o 2, tIpicamente 0. Preferentemente R5 es metilo a metoxi-

metilo. 

AUn en otro aspecto la invención provee un compuesto de fOrmula general (1) 

en la cual Ar es un grupo de formula (A) en la cual A1, A2 
y 

A3 son todos cloro o 

metilo, a A1 y A3 son ambos cloro a bromo, particularmente cloro, 
y 

A2 es H a metilo, . 

a A1 y A3 son ambos metilo o metoxi 
y 

A2 es H, cloro, bromo a alquiltia, a A1 es 

metoxi, A2 es H 
y 

A3 es ciano u cloro, o A’ es metilo, A2 es H 
y 

A3 es etilo, a A1 es 

cloro, bromo o trifluormetilo 
y 

ambos A2 
y 

A3 son H; R1 es metilo a etilo; R2 es H; R3 

y 

R4 son ambos metilo; R5 es H, metilo, hidroximetilo, metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-

ciano-n-propilo, 3-cloro-n-propilo, fenilo, 4-fluor-fenilo, 3-acetil-fenilo, tien-2-ilo, tien-

3-ilo 
y 

ter-butildimetilsililoximetilo, especialmerte donde R5 es H, metilo, 

hidroximetilo, metoximetilo, 1-metaxietilo, 3-ciano-ri-propilo 
y 

ter-butildimetilsililoxi-

metilo; 
y 

n es 0, 1 0 2, tIpicamente 0. Preferentemente Wes metilo a metoximetilo. 

� En aün otro aspecto la invenciOn pravee un campuesto de fOrmula general (1) 

. en la cual Ar es un grupo de fOrmula (Bi) a (132) en la cual L 
y 

M son 

independientemente N a CQ; Q es hidrOgeno a halo (par ejemplo bromo); R1 es 

metilo a etilo,- R2 es H; R3 
y R4 son ambos 

metilo; R5 es H, metilo, hidroximetilo, 

metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-ciano-n-prapila, 3-cloro-n-propilo, fenilo, 4-fluor-fenilo, 
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3-acetil-fenilo, tien-2-ilo, tien-3-ilo y ter-butildimetilsililoximetilo, especialmente donde 

es H, metilo, hidroximetilo, metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-ciano-n-propilo y ter-

butitdimetilsililoximetilo; y n es 0, 1 o 2, tIpicamente 0. Preferentemente R5 es metilo 

o metoximetilo. 

En aCm otro aspecto la invenciOn provee un compuesto de fOrmula general (1) 

en la cual Ar es un grupo de fOrmula (B) en la cual uno de L y M es N y el otro es 

CQ, 0 ambos de L y M son N; Q es hidrôgeno 0 halo (por ejemplo bromo); R1 es 

metilo o etilo; R2 es H; R3 y R4 son ambos metilo; R5 es H, metilo, hidroximetilo, 

metoximetilo, 1 -metoxietilo, 3-ciano-ri-propilo, 3-cloro-n-propilo, fenilo, 4-fluor-fenilo, 

3-acetil-fenilo, tien-2-ilo, tien-3-ilo y ter-butildimetilsililoximetilo, especialmente donde 

R5 es H, metilo, hidroximetilo, metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-ciano-n-propilo y ter-

Op
 butildimetilsililoximetilo; y 11 es 0, 1 o 2, tipicamente 0. Preferentemente R5 es metilo 

o metoximetilo. 

En otro aspecto, la invenciOn provee un compuesto de fOrmula general (I) en 

la cual Ar es un grupo de fOrmula (C) en la cual A4 es H; y A5 es halo, alquilo C1, 

ciclopropilo, aiquenilo C2, alquinilo C24, alcoxi C4, alquiltio C14, nitro, amino, 

mono- a di-alquilamino C14, farmilamino, alquil-Cl4(farmil)amino, aiquilcarbonilamino 

alquilo C14 (alquilcarbonilo Ci4amino, ciano, formilo, alquilcarbonilo C1, 

alcoxicarbonilo C14, aminocarbonilo, mono- o di-alquilaminocarbonilo C14, carboxi, 

alquilcarboniloxi C14, fenilalquilcarboniloxi C14, alquilsulfjniio C14, alquilsulfonilo C, 

alquilsulfoniloxi C14, fenilo, heteroarilo, fenoxi, feniltio, heteroariloxi o heteroariltio, en 

la cual cualquiera de los grupos a restos anteriores alquilo, cicloalquilo, alquenilo o 

aiquinilo, que A5 puede ser, estn opcionalmente sustituidos con halo, hidroxi a 

alcoxi C14; cualquiera de los grupos o restos anteriores fenilo o heteroarilo, que A5 

puede ser, estªn opcionalmente sustituidos con halo, alquilo C, alcoxi C1, nitro a 
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ciano; heteroarilo es furilo, tienilo, piridilo o pirimidinilo; R1 es metilo o etilo; R2 es H; 

R3 y R4 son ambos metilo; R5 es H, metilo, hidroximetilo, metoximetilo, 1-metoxietilo, 

3-ciano-n-propilo, 3-cloro-n-propilo, fenilo, 4-fluor-fenilo, 3-acetil-fenilo, tien-2-ilo, 

tien-3-ilo y ter-butildimetilsililoximetilo, especialmente donde R5 es H, metilo, 

hidroximetilo, metoximetilo, 1 -metoxietilo, 3-ciano-n-propilo y ter-butildimetilsililoxi-

metilo; y n es 0, 1 o 2, tipicamente 0. Preferentemente R5 es metilo o metoximetilo. 

Otra preferencla es que la cadena lateral de la amida del ªcido alcanoico estØ uriida 

al anillo de piridina del grupo de formula (C) en la posiciOn 3. 

ACm en otro aspecto la invenciOn provee un compuesto de fOrmula general (1) 

en la cual Ar es un grupo de fOrmula (C) en la cual A4 es H, alquilo C1, haloalquilo 

C14 o CN; A5 es H, halo, alquilo C14 o haloalquilo C1; R1 es metilo o etilo; R2 es H; 

. R3 y R son ambos metilo; R5 es H, metilo, hidroximetilo, metoximetilo, 1-metoxietito, 

3-ciano-n-propilo, 3-cloro-n-propilo, fenilo, 4-fluor-fenilo, 3-acetil-fenilo, tien-2-ilo, 

tien-3-ilo y ter-butildimetilsililoximetilo, especialmente donde R5 es H, metilo, 

hidroximetilo, metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-ciano-n-propilo y ter-butildimetilsililoxi-

metilo, preferentemente metilo o metoximetilo; n es 0, 1 o 2, tIpicamente 0; y la 

cadena lateral de la amida del àddo alcanoico estª unida al anillo de piridina en la 

posiciOn 3. 

ACm en otro aspecto la invenciOn provee un compuesto de fOrmula general (1) 

en la cual Ar es un grupo de fOrmula (C) en la cual A4 es H, alquilo C14, haloalquilo 

C1-4o CN; A5 es H, halo, alquilo CI -4o haloalquilo C1; R1 es metilo o etilo; R2 es H; 

R3 y R4 son ambos metilo; R5 es H, metilo, hidroximetilo, metoximetilo, 1-metoxietilo, 

3-ciano-n-propilo, 3-cloro-n-propilo, fenilo, 4-fluor-fenilo, 3-acetil-fenilo, tien-2-ilo, 

tien-3-ilo y ter-butildimetilsililoximetilo, especialmente donde R5 es H, metilo, 

hidroximetilo, metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-ciario-n-propilo y ter-butildimetilsiljloxi-
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metilo, metUo, preferentemente metilo o metoximetilo,- n es 0, 1 o 2, tIpicamente 0; y la 

cadena lateral de la amida del Æcido alcanoico estÆ unida al anillo de piridina en la 

posicion 4. 

AUn en otro aspecto la ,nvendOn provee un compuesto de fOrmula general (1) 

en la cual Ar es 5- o 6-benzotiazolilo que porta opcionalmente un sustituyente en C-

2, 5-(2,1-bencisotiazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en 3-C, 6-benz-

oxazolilo que porta opcionalmente un sustituyente en C-2, 5-(2,1-bencisoxazolilo) 

que porta opcionalmente un sustituyente en 3-C, 6-(1H-bencimidazolilo) que porta 

opcionalmente un sustituyente en C-2 y que porta opcionalmente un sustituyente en 

N-alquilo C14, 5-(IH-indazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en 3-C y 

que porta opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 6-(1,2,3-benzotiadiazolilo) 

o 6-(1 ,2,3-benzoxadiazolilo), en la cual cualquiera de los sustituyentes opcionales 

anteriores se seleccionan de halo, alquilo C1.4, alcoxi C14, aiquiltia C14, alquilsulfinilo 

014, alquilsulfonilo C14, haloalquilo C1.4 o haloalcoxi C1, haloalqufltio C1, 

haloalquilsulfinilo C1, haloalquilsulfonilo C14 o mono- o di-alquilamino 01-4; R1 es 

metilo o etilo, R2 es H; R3 y R4 son ambos metilo; y R5 es H, metilo, hidroximetilo, 

metoximetilo, I -metoxietilo, 3-ciano-n-propilo, 3-cloro-n-propilo, fenilo, 4-fluor-fenilo, 

3-acetil-fenilo, tien-2-ilo, tien-3-ilo y ter-butildimetilsillloximetilo, especialmente donde 

R5 es H, metilo, hidroximetilo, metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-ciano-n-propilo y ter-

, butildimetilsililoximetilo, Preferentemente R5 es metilo o metoximetilo. 

AUn en otro aspecto la invención provee un compuesto de fOrmula general (1) 

. en la cual Ar es 5- a 6-benzotiazolilo, 5-(2,1-benzoisotiazolilo), 6-benz-

oxazolilo, 5-(2,1-benzoisoxazolilo), 6-(IH-benzoimidazolilo) que porta opcionalmente 

un sustituyente en N-C14 alquilo, 5-(1H-indazolilo) que porta opcionalmente un 

sustituyente en N-alquilo C14, 6-(1,2,3-benzotiadiazolilo) o 6-(1,2,3-
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benzoxathazofflo); R1 es metilo o etilo, R2 es H; R3 y R4 son ambos metilo; y R5 es H, 

metilo, hidroximetUo, metoximetilo, I -metoxietilo, 3-cano-n-propo, 3-cloro-n-propilo, 

fenilo, 4-fluor-fenilo, 3-acetil-fenilo, tien-2-ilo, tien-3-ilo y ter-butfldimetilsililoximetilo, 

especialmente donde R5 es H, metilo, hidroximetUo, metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-

ciano-n-propilo y ter-butUdimetilsililoximetilo, Preferentemente R5 es metilo o 

metoximetilo. 

Compuestos que forman parte de la invenciOn se ilustran en las Tablas I a 

129 a continuaciOn. Los datos de caracterización se presentan en la Tabla 130 

despues de los Ejemplos. 

* 
Tabla I 

Los compuestos de la Tabla I son de fOrmula general (1) en la cual Ar es un 

I 
grupo de fOrmula (A), n es 0, R1 es metilo, R2 es H, R3 y R4 son ambos metilo, R5 es 

metilo y A1, A2 y A3 tienen los valores dados en la tabla. 

it 

is 

Compuesto No A1 A2 A3 

1  CI CI CN 

2 Cl Cl CI 

3  CH3  CH3  CH3 

4 Cl H  Cl 

5 CI CH3  Cl 

6 Br H Br 

7 Br CH3 Br_____ 

8 CH3 H  CH3 

9 ____ CH3 ____ CI ____ CH3 
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Compuesto No A’ rA2 A3 

10  OH3 Br CH3 

11  CH3  CH3S  CH3 

12  CH30  H  CH30 

13  CH30  CI CH30  

14 CH30 Br CH30  

15 CH30 CH3S CH30 

16 CH30 H CN___ 

17 CH30 H CI 

18 CH3 H  C2H5 

19  CI  H H 

20 Br H H 

21 CF3  H H 

22 H CI H 

23  H  Br H 

24  H  F H 

25 H  C  H 

26 H CF30 H 

27  H  CH3S H 

28 H HC=C- H 

29 H CH2=CH- H 

30  H  CH30 H 

31 H COCH3 H-

32 LH CF3 H 

286 
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CompuestoNo A1 A2 A3 

33 F H H 

34 CN  H   H 

35 CH3  H  H  

36 CH3CO H H 

37 CH30 H H  

38 CF30  H H 

39  CH3S H  I-i 

40 HC=C- H H 

41 H2C=CH- H H  

42 F  H F 

43 F  H CI 

44 F  H Br 

45  F H  CH30 

46 F H  CH3CO 

47 F  H CN 

48  F H CH3  

49 F  H  CF30 

50 F H CF3  

51 

52 

F 

F 

H 

H 

CH3S 

COOCH3 

53 CI H Br 

54 CI H CH3CO 

55 CI H CH3  

7(. 
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Compuesto No A1 2 A  
3

 A  

56 CI H  CN 

57  Cl  H CF30 

58  CI  H  CF3 

59  CI H  CH3S 

60  CI H  C000H3 

61  CI H CON(CH3)2 

62  CI H  NHCOOCH3 

63  Cl  H  OS02CH3 

64  Cl H HC=C-

65 CI  H CH2=CH-

66 Br  H CH3 

67 Br  H CN 

68  CN  H CN 

69 ON  H CH3 

70 ON  H CF30 

71 CF30 H CF30___ 

72 CF3  H  CF3 

73  

74  

CH3 

F 

H 

F 

CH30 

H 

75 F CI  H 

76 F Br H 

77  F  CH30 H  

78  F  CN H 
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Corn puesto No A1 A2 

79 F OH3 H 

80 Cl  CI   H  

81  Cl  F   H  

82  CI  Br H 

83 CI  CN H 

84  CI OH3 H 

85 Cl 01-130 H 

86 CI  CF30 H 

87  CI CH3S H 

88  Cl  CH3S020 H  

89  Cl   CH3CO  H 

90 ON F H 

91  CN  Cl H 

92   CN  CH30  H 

93  0H30 01-130 H 

94 CH30 Cl  H 

95 CH30 CN H 

96  CH300 CI  H 

97 CF30   CI H 

98 CF30_________ ON  H 

99 CH3S  CI  H 

100 CH3S F H 

101 CH3S CH3  H 
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CompuestoNo Al A2 A3 

102  CH3SO20 CI  H 

103 CI CI F 

104 CI CI Br 

105 cl CI CH30 

106 CI 
a  CH3CO 

107 CI CI CH3S 

108 CI F CI 

109 CI CH30 CI 

110 CI CF30 CI 

111 CI CH3SO CI 

112 CI CH3SO2 
a 

113 CI OS02CH3 CI 

114 CI CH3CO CI 

115 CI CO2CH3 CI 

116 CI CON(CH3)2 CI 

117 CI HC=C- CI 

118 CI CH2=CH- CI 

119 CI NHCO2CH3 CI 

120 F F F 

121 F F CN 

F F CH3 

123 F F  CH30 

124 F CH30 F 
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Compuesto No A1 A2 A3 

125 F  CF30 

126 F CH3SO 

_F 

F 

127 F CH3SO2 F 

128 F OS02CH3 F 

129 F CH3CO F 

130 F CO2CH3 F 

131 CH30 CH30 CH30 
132 CH30 CH30 Ci 

133 CH30 CH30  CH3 

134 Cl CN CI 

135 CH3 CH3S H 

136 C6H50 H TH 

Tabla 2 

La Tabla 2 consta de 136 compuestos de formula general (1), en la cual Ares 

un grupo de fOrmula (A), n es 0, R1 es etilo, R2 es hidrógeno, R3 y R4 son ambos 

metilo, R5 esmetilo y A1, A2 y A3 tienen los vaiores mencionados en la Tabla 1. De 

este modo el compuesto 1 de la Tabla 2 es el mismo que el Compuesto I de la 

Tabla 1 salvo que en el Compuesto I de la Tabla 2 R’ es etilo en lugar de metilo. De 

manera similar, los compuestos 2 a 136 de la Tabla 2 son los mismos que los 

compuestos 2 a 136 de la Tabla 1, respectivamente, salvo que en los compuestos 

de la Tabla 2 R1 es etilo en Iugar de metilo. 

2q1 
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Tabla 3 

La tabla 3 consta de 136 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ares 

un grupo de formula (A), n es 0, R1 es metilo, R2 es hidrógeno, R3 y R4 son ambos 

metilo, R5 es H y A1, A2 y A3 tienen los valores mencionados en la Tabla 1. De este 

modo el compuesto 1 de la labia 3 es el mismo que el compuesto 1 de la Tabla 1 

salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 3 R5 es H en lugar de metilo. De manera 

similar, los compuestos 2 a 136 de la Tabla 3 son los mismos que los compuestos 2 

a 136 de la Tabla 1, respectivamente, salvo que en los compuestos de la Tabla 3 R5 

es H en lugar de metilo. 

Tabla4 

La Tabla 4 consta de 136 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ares 

un grupo de fOrmula (A), n es 0, R1 es etilo, R2 es hidrógeno, R3 y R4 son ambos 

metilo, R5 es H y A1, A2 y A3 tienen los valores mencionados en la Tabla 1. De este 

modo el compuesto 1 de la Tabla 4 es el mismo que el compuesto 1 de la Tabla 2 

salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 4 R5 es H en lugar de metilo. De manera 

similar, los compuestos 2 a 136 de la Tabla 4 son los mismos que los compuestos 2 

a 136 de la Tabla 2, respectivamente, salvo que en los compuestos de la Tabla 4 R5 

es H en lugar de metilo. 

Tabla 5 

. La labia 9 consta de 136 compuestos de fÆrmula general (1), en la cual Ares 

un grupo de formula (A), n es 0, R1 es metilo, R2 es hidrógeno, R3 y R 4 son ambos 

metilo, R5 es hidroximetilo y A1, A2 y A3 tienen los valores mencionados en la Tabla 

1. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 5 es el mismo que el compuesto 1 de la 

Tabla 1 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 5 R5 es hidroximetilo en lugar de 

metilo. De manera similar, los compuestos 2 a 136 de la Tabla 5 son los mismos 
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que que los compuestos 2 a 136 de la Tabla 1, respectivamente, salvo que en los 

compuestos de la Tabla 5 R5 es hidroximetilo en lugar de metilo. 

ThhI c 

La Tabla 6 consta de 136 compuestos de formula general (1), en la cual Ares 

un grupo de formula (A), n es 0, R1 es etilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos 

metilo, R5 es hidroximetilo y A1, A2 y A3 tienen los valores mencioriados en la Tabla 

1. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 6 es el mismo que el compuesto 1 de la 

Tabla 2 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 6 R5 es hidroximetilo en lugar de 

metilo. De manera similar, los compuestos 2 a 136 de la Tabla 6 son los mismos 

que los compuestos 2 a 136 de la Tabla 2, respectivamente, salvo que en los 

compuestos de la Tabla 6 R5 es hidroximetilo en lugar de metilo. 

Tabla 7 

La Tabla 7 consta de 136 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ares 

i.m grupo de formula (A), n es 0, R1 es metilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos 

metilo, R5 es metoximetilo y A1, A2 y A3 tienen los valores mencionados en la Tabla 

1. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 7 es el mismo que el compuesto 1 de la 

Tabla 1 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 7 R5 es metoximetilo en lugar de 

metilo. De manera similar, los compuestos 2 a 136 de la Tabla 7 son los mismos 

que los compuestos 2 a 136 de la Tabla 1, respectivamente, salvo que en los 

. compuestos de la Tabla 7 R5 es metoximetilo en lugar de metilo. 

Tabla 8 

La Tabla 8 consta de 136 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ares 

un grupo de fOrmula (A), n es 0, R1 es etilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos 

metilo, R5 es metoximetilo y A1, A2 y A3 tienen los valores mericionados en la Tabla 

1. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 8 es el mismo que el compuesto I de la 

2q3 
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Tabla Tabia 2 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 8 R5 es metoximetilo en lugar de 

metilo, De manera similar, los compuestos 2 a 136 de la Tabla 8 son los mismos 

que los compuestos 2 a 136 de la Tabla 2, respectivamente, salvo que en los 

compuestos de la Tabla 8 R5 es metoximetilo en lugar de metilo. 

Tabla 9 

La Tabla 9 consta de 136 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ares 

un grupo de fOrmula (A), n es 0, R’ es metilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R 4son ambos 

metilo, R5 es ter-butildimetilsililoxiniefilo y A1, A2 y A3 tienen los valores mencionados 

en la labia 1. De este mode el compuesto 1 de la Tabla 9 es el mismo que el 

compuesto I de la Tabla 1 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 9 R5 es ter-

butildimetilsililoximetilo en lugar de metilo. De manera similar, los compuestos 2 a 

136 de la Tabla 9 son los mismos que los compuestos 2 a 136 de la Tabla 1, 

respectivamente, salvo que en los compuestos de Ia Tabla 9 R5 es ter-

butildimetilsililoximetilo en lugar de metilo. 

Tabla 10 

La Tabla 10 consta de 136 compuestos de formula general (1), en la cual Ar 

es un grupo de formula (A), n es 0, R’ es etilo, R2 es hid rógeno, R3 y R4 son ambos 

metilo, R5 es ter-butildimetilsililoximetilo y A1, A2 y A3 tienen los valores mencionados 

en la Tabla 1. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 10 es el mismo que el 

, compuesto 1 de la Tabla 2 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 10 R5 es ter-

butildimetilsililoximetilo en lugar de metilo. De manera similar, los compuestos 2 a 

136 de la Tabla 10 son los mismos que los compuestos 2 a 136 de la Tabla 2, 

respectivamente, salvo que en los compuestos de la Tabla 10 R5 es ter-

butildimetilsililoximetilo en lugar de metilo, 
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Tabla Tabla 11 

La Tabla 11 consta de 136 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ar 

es un grupo de fOrmula (A), n es 0, R1 es metilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son 

ambos metilo, R5 es 1-metoxietilo y A1, A2 y A3 tienen los valores mencionados en la 

Tabla 1. De este modo el compuesto I de la Tabla 11 es el mismo que el compuesto 

I de la Tabla 1 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 11 R5 es 1-metoxietilo en 

lugar de metilo. De manera similar, los compuestos 2 a 136 de la Tabla 11 son los 

mismos que los compuestos 2 a 136 de la Tabla 1, respectivamente, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 11 R5 es 1 -metoxietilo en lugar de metilo. 

Tabla 12 

La Tabla 12 consta de 136 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ar 

es un grupo de fOrmula (A), n es 0, R’ es etilo, R2 es hidrogeno, R3 y R4 son ambos 

metilo, R5 es 1-metoxietilo y A1, A2 y A3 tienen los valores mencionados en la Tabla 

1. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 12 es el mismo que el compuesto 1 de 

la Tabla 2 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 12 R5 es 1-metoxietilo en lugar 

de metilo. De manera similar, los compuestos 2 a 136 de la Tabla 12 son los 

mismos que los compuestos 2 a 136 de la Tabla 2, respectivamente, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 12 R5 es 1-metoxietilo en lugar de metilo. 

Tabla 13 

. La Tabla 13 consta de 136 compuestos de formula general (1), en la cual Ar 

es un grupo de fOrmula (A), n es 0, R1 es metilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son 

ambos metilo, R5 es 3-ciariopropilo y A1, A2 y A3 tienen los valores mencionados en 

la Tabla 1. De este modo el compuesto I de la Tabla 12 es el mismo que el 

compuesto 1 de la Tabla 2 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 12 R5 es 1-

metoxietilo en lugar de metilo. De manera similar, los compuestos 2 a 136 de la 
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Tabla Tabla 12 son los mismos que los compuestos 2 a 136 de la Tabla 2, 

respectivamente, salvo que en los compuestos de la Tabla 12 R5 es 1-metoxiettlo en 

lugar de metilo. 

Tabla 14 

Los compuestos de la Tabla 14 son de fOrmula general (1) en la cual Ar es un 

grupo de fOrmula (Bi), M es N, L es CH, K2, Kb y V son H, n es 0, R1 es metilo, R2 es 

H, R3 y R4 son ambos metilo y R5 tierie los valores dados en la tabla. 

Corn puesto No. R5 

1 H 

2 CH3 

3 C2H5 

4 n-C3H7 

5 i-C3H7 

6 n-C4H9 

7 sec-C4H9 

8 iso-C4H9 

9 ter-C4H9 

10 HOCH2 

11 HOC2H4 

12 CH300H2  

13 CH30CH2CH2 

14 C21-150CH2 

15 CH3(CH30)CH 
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16 n-C3H70CH2 

17 n-C3H70C2H4 

18 t-04H9OCH2 

19 t-C4H90C2H4 

20 NC-C2H4 

21 NC-n-C3H6 

22 NC-n-C4H8 

23 (CH3)2C(CN)CH2 

24 2-ciano-cicloprop-1-ilo 

25 4-ciano-ciclohex-1-iIo 

26 C6H50CH2 

27 C6H5002H4 

28 4-t-C4H9-C6H40CH2 

29 4-F-C6H40CH2 

30 4-CI-CeH40CH2 

31 4-CH3-C6H40CH2 

32 4-Br-C6H40CH2 

33 2-F-C6H40CH2 

34 3,4-C12-C6H30CH2 

35 3-CF3-C6H40CH2 

36 3,5-C12-C6H30CH2 

37 4-CF30-C6H50CH2 

38 2-CF3-C6H40CH2 

39 4-CF3-C6H40CH2 

A fl 
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40 40 2-Br-C6H400H2 

41 2-CI-C6H40CH2 

42 2-CH3-4-CI-C6H30CH2 

43 2-CH3-5-F-C6H30CH2 

44 3-CI-C6H40CH2 

45 tien-2-iI-OCH2  

46 tien-3-iI-OCH2 

47 C6H5CH20CH2 

48 tien-2-iI-CH20CH2 

49 tien-3-iJ-CH20CH2 

50 ter-C4H9(CH3)2SIOCH2 

51 ter-C4H9(CH3)2SIOC2H4 

52 C6H5 

53 4-t-C4H9-C6H4 

54 4-F-C6H4 

55 4-CI-05H4 

56 4-CH3-05H4 

57 4-Br-C6H4 

58 3CH3CO-C6H4 

59 314-C12-C6H3 

60 3-CF3-C6H4 

61 35-C12-C6H3 

62 4-CF30-C6H4 

63 2-CF3-C6H4 
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64 4-CF3-C6H4 

65 2-Br-C6H4 

66 2-CI-C6H4 

67 2-CH3-4-CI-C6H3 

68 2-CH3-5-F-C6H3 

69 3-CI-C6H4 

70 tien-2-it 

71 tien-3-ii 

72 C6H5CH2 

73 4-t-C4H9-C6H4CH2 

74 4-F-C6H4CH2 

75 4-CI-C6H4CH2 

76 4-CH3-C6H4CH2 

77 4-Br-C6H4CH2 

78 2-F-C6H4CH2 

79 3,4-C12-C6H3CH2 

80 3-CF3-C6H4CH2 

81 35-C12-C6H3CH2 

82 4-CF30-C6H5CH2 

83 2-CF-C6H4CI-12 

84 4-CF3-C6H4CH2 

85 2-Br-C6H4CH2 

2-CI-C6H4CH2 

87 2-CH3-4-CI-05H3CH2 

42. 
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88 88 - 2-CH3-5-F-C6H3CH2 

89   3-Cl-C6H4CH2 

90 Cl-n-C3H6 

Tabla 15 

La Tabla 15 consta de 90 compuestos de formula general (1), en la cual Ares 

un grupo de fOrmula (Bi), M es N, L es CH, Ka, K’ y V son H, n es 0, R1 es etilo, R2 

es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos metilo y R5 tiene los valores mencionados en la 

Tabla 14. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 15 es el mismo que el 

compuesto I de la Tabla 14 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 15 R1 es etilo 

en lugar de metilo. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 15 son los 

. mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 14, respectivamente, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 15 R1 es etilo en lugar de metilo. 

Tabla 16 

La Tabla 16 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ares 

un grupo de fOrmula (Bi), L y M son ambos N, Ka, Kb y V son H, n es 0, R1 es metilo, 

R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos metilo y R5 tiene los valores mencionados en la 

Tabla 14. De este modo el compuesto I de la Tabla 16 es el mismo que el 

compuesto 1 de la Tabla 14 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 16 L es N en 

lugar de CH. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 16 son los 

-- mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 14, respectivamerite, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 16 L es N en lugar de CH. 
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TablaTabla 17 

La Tabla 17 consta de 90 compuestos de fôrmula general (1), en la cual Ares 

un grupo de formula (BI), L 
y 

M son ambos N, Ka, K’ 
y 

V son H, n es 0, R1 es etilo, 

R2 es hid rOgeno, R3 
y 

R4 son ambos metilo 
y 

R5 tiene los valores mencionados en la 

Tabla 14. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 17 es el mismo que el 

compuesto 1 de la Tabla 15 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 17 L es N en 

lugar de CH. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 17 son los 

mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 15, respectivamente, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 17 L es N en lugar de CH. 

Tabla 18 

La Tabla 18 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ares 

un grupo de fOrmula (131), M es CH, L es N, Ka, K’ 
y V son H, n es 0, R1 es metilo, R2 

es hidrOgeno, R3 
y 

R4 son ambos metilo 
y 

R5 tiene los valores mencionados en la 

Tabla 14, De este modo el compuesto 1 de la Tabla 18 es el mismo que el 

compuesto 1 de la Tabla 14 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 18 L es N en 

lugar de CH 
y 

M es CH en lugar de N. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de 

la Tabla 18 son los mismos que los compuestos 2 a 90 de la labia 14, 

respectivamente, salvo que en los compuestos de la Tabla 18 L es N en lugar de CH 

y 

M es CH en lugar de N. 

Tabla 19 
All 

La Tabla 19 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ares 

un grupo de fOrmula (BI), M es CH, L es N, Ka, Kb 
y 

V son H, n es 0, R1 es etilo, R2 

es hidrOgeno, R3 
y 

R4 son ambos metilo 
y 

R5 tiene los valores mencionados en la 

Tabla 14. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 19 es el mismo que el 

compuesto 1 de la Tabla 15 salvo que en el compuesto I de la labia 19 L es N en 
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lugar de CH 
y 

M es CH en lugar de N. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de 

la Tabla 19 son los mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 15, 

respectivamente, salvo que en los compuestos de la Tabla 19 L es N en lugar de OH 

y 

M es OH en lugar de N. 

Tabla 20 

La Tabla 20 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en (a cual Ares 

un grupo de fOrmula (BI), M es N, L es C-Br, K3, Kb 
y 

V son H, n es 0, R1 es metilo, 

R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos metilo 
y 

R5 tiene los valores mencionados en la 

Tabla 14. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 20 es el mismo que el 

compuesto 1 de la Tabla 14 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 20 L es C-Br 

en lugar de CH. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 20 son los 

mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 14, respectivamente, salvo que en 
. 

los compuestos de la Tabla 20 L es C-Br en lugar de OH. 

Tabla 21 

La Tabla 21 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en (a cual Ares 

un grupo de fOrmula (BI), M es N, L es C-Br, K3, Kb 
y 

V son H, n es 0, R1 es etilo, R2 

es hidrOgeno, R3 
y 

R4 son ambos metilo 
y 

R5 tiene los valores mencionados en la 

Tabla 14. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 21 es el mismo que el 

compuesto I de la Tabla 15 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 21 L es C-Br 

en lugar de CH. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 21 son los 

mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 15, respectivamente, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 21 L es C-Br en lugar de OH. 
. 

Tabla 22 

La Tabla 22 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en (a cual Ares 

un grupo de fOrmula (BI), M es N, L es C-F, K3, Kb 
y 

V son H, n es 0, R1 es metilo, 
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R2R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos metilo y R5 tiene los valores mencionados en la 

Tabla 14, De este modo el compuesto I de la Tabla 22 es el mismo que el 

compuesto 1 de la Tabla 14 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 22 L es C-F en 

lugar de CH. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 22 son los 

mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 14, respectivamente, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 22 L es C-F en lugar de CH. 

Tabla 23 

La Tabla 23 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ar es 

un grupo de fOrmula (Bi), M es N, L es C-Cl, Ka, Kb y V son H, n es 0, R1 es metilo, 

R2 es hid rOgeno, R3 y R4 son ambos metilo y R5 tiene los valores mencionados en la 
- 

- Tabla 14. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 23 es el mismo que el 

. compuesto 1 de la Tabla 14 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 23 L es C-Cl 

en lugar de CH. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 23 son los 

mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 14, respectivamente, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 23 L es C-Cl en lugar de CH. 

Tabla 24 

La Tabla 24 consta de 90 compuestos de formula general (1), en la cual Ares 

un grupo de fOrmula (131), M es N, L es CH, Ka y K’ son H, V es Br, n es 0, R1 es 

metilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos metilo y R5 tiene los valores 

16 
mencionados en la Tabla 14. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 24 es el 

mismo que el compuesto 1 de la Tabla 14 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 

24 V es Br en lugar de H. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 24 

son los mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 14, respectivamente, salvo 

que en los compuestos de la Tabla 23 V es Br en lugar de H. 
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Tabla Tabla 25 

La Tabla 25 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ares 

un grupo de formula (Bi), M es N, L es C-Br, Kay Kb son H, V es Cl, n es 0, R1 es 

metilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos metilo y R5 tiene los valores 

mencionados en la Tabla 14. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 25 es el 

mismo que el compuesto I de la Tabla 21 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 

25 V es Cl en lugar de H. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 25 

son los mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 21, respectivamente, salvo 

que en los compuestos de la Tabla 25 V es Cl en lugar de H. 

to 

Tabla 26 

La Tabla 26 consta de 90 compuestos de formula general (1), en la cual Ares 

. un grupo de fOrmula (Bi), M es N, L es C-Br, Ka y Kb son H, V es Br, n es 0, R1 es 

metilo, R2 es hidrógeno, R3 y R4 son ambos metilo y R5 tiene los valores 

mencionados en la Tabla 14. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 26 es el 

mismo que el compuesto I de la Tabla 21 salvo que en el compuesto I de la Tabla 

26 V es Br en lugar de H. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 26 

son los mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 21, respectivamente, salvo 

que en los compuestos de la labia 26 V es Br en lugar de H. 

Tabla 27 

10 
La Tabla 27 consta de 90 compuestos de formula general (1), en la cual Ares 

un grupo de fOrmula (132), M es N, L es CH, Ka, Kb y V son H, n es 0, R1 es metilo, R2 

. es hidrógeno, R3 y R4 son ambos metilo y R5 tiene los valores mencionados en la 

Tabla 14. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 27 es el mismo que el 

compuesto I de la Tabla 14 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 27 Ar es (132) 

en lugar de (Bi). De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 27 son los 
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mismosmismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 14, respectivamente, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 27 Ar es (132) en lugar de (Bi). 

Tabla 28 

La Tabla 28 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ares 

un grupo de fOrmula (Bi), M es CH, L es C-Br, Ka, Kb y V son H, n es 0, R1 es metilo, 

R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos metilo y R5 tiene los valores mencionados en la 

Tabla 14. De este mode el compuesto 1 de la Tabla 28 es el mismo que el 

compuesto I de la Tabla 20 salvo que en el compuesto I de la Tabla 28 M es CH en 

lugar de N. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 28 son los mismos 

que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 20, respectivamente, salvo que en los 

compuestos de la Tabla 28 M es CH en lugar de N. 

. Tabla 29 

La Tabla 29 consta de 90 compuestos de fOrmula general (I), en la cual Ar es 

un grupo de formula (Bi), M es N, L es C-Cl, Ka, Kb y V son H, n es 0, R1 es metilo, 

R2 es etoximetilo, R3 y R4 son ambos metilo y R5 tiene los valores mencionados en 

la Tabla 14. De este modo el compuesto I de la Tabla 29 es el mismo que el 

compuesto 1 de la Tabla 23 salvo que en el compuesto 1 de la Tabla 29 R2 es 

etoximetilo en lugar de H. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 29 

son los mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 23, respectivamente, salvo 

que en los compuestos de la Tabla 29 R2 es etoximetilo en lugar de H. 

Tabla 30 

S 
La Tabla 30 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ar es 

un grupo de formula (131), M es N, L es C-F, Ka b , K y V son H, n es 0, R1 es metilo, 

R2 es benciloximetilo, R3 y R4 son ambos metilo y R5 tiene los valores mencionados 

en la Tabla 14. De este modo el compuesto 1 de la Tabla 30 es el mismo que el 
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compuesto 1 de la Tabla 22 salvo que en el compuesto 1 de la Table 30 R2 es 

benciloximetilo en lugar de H. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 

30 son los mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 22, respectivamente, 

salvo que en los compuestos de la Tabla 30 R2 es benciloximetilo en lugar de H. 

Tabla 31 

Los compuestos de la Tabla 31 son de fOrmula general (1) en la cual Ares un 

grupo de fOrmula (C), n es 0 y los valores de A4, A5, R1, R2, R3, R4 y S5 se presentan 

en la Tabla. La cadena lateral de la amida del Æcido alcanoico estª unida a la 

posición 3 del anitto de piridina en el grupo de fOrmula (C) (denominadas 3-

piridinas). 

it 
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a 

 

Co. 
No A4 A5 R1 R2 R3  R4 R5 

1 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 C2H5 

2 H  5-Cl CH3 H CH3 CH3 H 

3 H  5-Cl CH3 H CH3 CH3 Cl-I3 

4 H 5-Cl C2H5 H  CH3 CH3 H 

5 H 5-Cl C2H5 H CH3  CH3 CH3 

6 H 5-Cl C2H5 CH20C2H5 CH3 CH3 CH3 

7 H 5-Cl C2H5 CH3 CH3 CH3 H 

8 H  5-Cl C2H5 CH3 CH3 CH3 CH3 

9 6-CH3 H C2H5 H CH3 CH3 H 

10 6-CH3 H C2H5 H CH3 CH3 CH3 

11 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 H 

12 H 5-Br C2H5 H  CH3 CH3 CH3 

13 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 C2H5 

14 H 5-CON(i-C3H1)2 C2H5 H OH3  CH3 H 

15 H 5-CON(i-C3H7)2 C2H5 H CH3 CH3 C2H5 16 

H 5-CO2CH3 C2H5 H  OH3  CH3 H 17 H 

5-CO2CH3 C2H5 H CH3 CH3 C2H5 18 

H 5-CO2H C2H5 H CH3 CH3 
H 19 

H 5-CO2H C2H5 H  CH3 CH3 C2H5 

20 

5-Cl CH3 H- CH3 CH3 C2H5 

21  

5-Cl CH3 H CH3 CH3 cclopropilo 22  tH 5-Cl 

C2H5 H  OH3 OH3 ciclopropilo 23  

5-Cl - CH3 - H CH3 - CH3 CH2CF3 

24 H

 

5-Cl C2H5 H CH3 01-13 CH2CF3 

25 

H  5-Cl CH3 H CH3 CH3CH20CH3 

26 H 

5-Cl C2H5 H  CH3 CH CH200H3 

27 H A 5-Cl CH3 CH3 CH3 CH3 CH3 

28 H 5-Cl CH3 CH3 

CH3 CH3 C2H5 29 

H 5-Cl C2H5 CH3 CH3 CH3 02H5 
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n 

0. 

No A4 A5 R1  R3 R4 R5 

32 H 5-Cl CH30 CH20C2H5 CH3 CH3 C2H5 

33 H 5-Cl C2H5 CH20C2H5 CH3 CH3 H 

34 H 5-Cl C2H5 CH20C2H5 CH3 CH3 C2H5____ 

35 H 5-Cl OH3 H CH2CH=CH2 CH3 H 

36 H 
s-ca CH3 H - CH2CH=CH2 CH3 CH3 

37 H 5-Cl C2H5 H CH2CH=CH2 CH3 H 

38 H 5-Cl C2H5 H CH2CH=CH2 CH3 CH3 

39 H 5-Cl CH3 H  CH2CH=CH2 CH3 C2H5 

40 H 5-Cl C2H5 H CH2CH=CH2 CH3 C2H5 

41 6-CH3 5-Cl CH3 H CH3 CH3 H 

42 6-CH3 5-Cl CH3 H CH3 CH, CH3 

43 6-CH3 5-Cl C2H5 H CH3  CH3 H 

44 6-CH3 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH3 

45 6-CH3 5-Cl CH3 H CH3 CF-I3 C2H5 

46 6-CH3 5-Cl C2H5 H OH3  CH3 C2H5 

47 H 5-Cl CH3 H CH3 CH3 n-03H7 

48 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 n-C3H7 

49 H 5-Br CH3 H CH3 CH3 Tn-C3H7 

50 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 n-03H7 

51 H 5-Cl CH3 H  CH3  C2H5 H 

52 H 5-Cl CH3 H Cl-I3 C2H5 CH3 

S_) 
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CO. 
No A4 A5 R1 R2 R3 R4 -R5 

53 H 5-Cl C2H5 H CH3 C2H5 H 

54_� H 5-Cl C2H5 H CH3 C2H5 CH3 

55 H 5-Cl CH3 H  CH3 C2H5 C2H5 

56 H 5-Cl C2H5 H CH3 C2H5 C2H5______ 

57 6-Cl 5-Cl CH3 H CH3 C2H5 CH20S1(CH3) 

2(t-C4H9) 

58 6-Cl 5-Cl C2H5 H CH3 C2H5 CH20SI(CH3) 

2(t-C4H9) 

59 H 5-Cl CH3 H CH3 C2H5 ciclopropilo 

60 H 5-Cl C2H5 H CH  C2H5 ciclopropilo 

61 H 5-Cl CH3 H CH3 CH3 CH20S1(CH3) 

2(t-C4H9) 

62 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH20Si(CH3) 

2(t-C4H9) 

63 H 5-Cl CH3 H  CH3 C2H5 CH2CF3 

64 H s-ca C2H5 H CH3 C2H5 CH2CF3 

65 H 5-Cl CH3 H CH3  C2H5 CH20CH3 

66 H 5-Cl C2H5 H CH3 C2H5 CH20CH3 

67 H 5-Cl CH3 H CH3 CF3 H 

68 H 5-Cl CH3 H CH3 CF3 CH3 

69 H 5-Cl C2H5 H CH3 CF3 H 

70 H 5-Cl C2H5 H CH3 CF3 CH3____ 

71 H 5-Cl CH3 H CH3 CF3 C2H5 
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S 

Co. 
No 

72 

A4 

H 

A5 

5-Cl 

R1 

C2H5 

R2 

H 

R3 

CH3 

R4 

CF3 

R5 

C2H5 

73 H 5-Cl CH3 H CH2CH2 H 

74 H- 5-Cl CH3 H CH2CH2 CH3 

75 H 5-Cl IC2H5 H CH2CH2 H 

76 

77 

H 

H 

5-Cl 

5-Cl 

C2H5 

CH3 

H 

H 

CH2CH2 

CH2CH2 

CH3 

C2H5 

78 H 5-Cl C2H5 H CH2CH2 C2H5 

79 H 5-Cl CH3 H CH2CH2 ciclopropilo 

80 

81 

H 

H 

5-Cl 

5-Cl 

C2H5 

I CH3 

H 

H 

CH2CH2 

CH2CH2 

ciclopropilo 

CH2CF3 

82 H 5-Cl C2H5 H CH2CH2 CH2CF3 

83 H 5-Cl CH3 H CH2CH2 CH20CH3 

84 

85 

H 

H 

5-Cl 

5-Cl 

CH3 

C2H5 

H 

H 

CH2CH2 

CH2CH2 

ciclopropilo 

ciclopropilo 

86 H 5-Cl CH3 H CH2CH2 CH2CF3 

87 H- 5-Cl C2H5 H CH2CH2 CH2CF3 

88 H 5-Cl 

- 

CH3 H CH2CH2 CH20CH3 

89 H 5-CL C2H5 H CH2CH2  CH20CH3 

90 FH 5-Br CH3 H CH3 CH3 H 

91 

92 

H 

H 

5-Br 

5-Br 

CH3 

CH3 

H 

H 

CH3 

CH3 

CH3 

CH3 

CH3 

C2H5 

93 6-Cl 5-Cl CH3 H CH3 CH3 H 

94 6-Cl 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 H 
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Co. 
No A4 A5

 Ri  R2 R3 R4 R5 

95 6-Cl 5-Cl CH3 H CH3 CH3 CH3 

96 6-Cl 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH3 

97 6-Cl 5-Cl CH3 H CH3 CH3 C2H5 

98 6-Cl 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 C2H5 

99 6-Cl 5-Cl CH3 H CH3 CH3 CH20CH3 

100 6-Cl 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH20CH 

S 

cc-
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* 

S 

Co.R2 R3 R4 R5 

No. 

101 4-SCH3 5-006H5 CH3 H CH3 CH3 H 

102 4-SCH3 5-008H5 C2H5 H CH3 CH3 H 

103 4-SCH3 5-006H5 CH3 H CH3 CH3 CH3 

104 4-SCH3 5-006H5 C2H5 H CH3 CH3 CH3 

105 4-SCH3 5-006H5 CH3 H CH3 CH3 C2H5 

106 4-SCH3 5-006H5 C2H5 H CH3 CH3 C2H5 

107 H 5-CON(i-C3H7)2 CH3 H CH3 CH3 H 

108 H 5-CON(i-C3H7)2 C2H5 H CH3 CH3 H 

109 H 5-CON(i-C3H7)2 CH3 H CH3 CH3 CH 

110 H 5-CON(i-C3H7)2 C2H5 H CH3 CH3 CH 

111 H 5C0N(1C3H7)2 CH3 H CH3 CH3 C2H5 

112 H 5-CO2-CH2C5H CH H CH3 CH H 

113 H 5-0O2-CH2C6H5 C2H5 H CH3 CH3 H 

114 H 5-CO2CH2C6H5 CH3 H CH3 CH3 CH3 

115 H 5-0O2-CH2C6H5 C2H5 H CH3 CH3 CH3 

116 H 5-0O2-CH2C6H5 CH3 H CH3 CH3 C2H5 

117 H 5-0O2-CH2C6H5 C2H5 H CH3 CH3 C2H5 

118 H 5-CON(i-C3H7)2 CH3 H CH3 C2H5 H 

119 H 5-CON(I--CH7)2 C2H5 H CH3 C2H5 H 

120 H 5-CON(i-C3H7)2 CH3 H CH3 C2H5 CH3 
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4 

0 

S 

Co. 

No. 

A4
 As R1 R2 R3 R4 R5 

121 H 5-CON(/-CH7)2 C2H5 H CH3 C2H5 CH3 

122 H 5-CON(i-C3H7)2 CH3 H CH3 C2H5 C2H5 

123 H 5-CON(i-C3H7)2 C2H5 H CH3 C2H5 C2H5 

124 H 5-COCH3 CH3 H CH3 CH3 H 

125 H 5-COCH3 C2H5 H CH3 CH3 H 

126 H 5-COCH3 CH3 H CH3 CH3 CH3 

127 H 5-COCH3 C2H5 H CH3 CH3 CH3 

128 H 5-COCH3 CH3 H CH3 CH3 C2H5 

129 H 5-COCH3 C2H5 H CH3 CH3 C2H5 

130 H 5-CN CH3 H CH3 CH3 H 

131 H 5-CN C2H5 H CH3 CH3 H 

132 H 5-CN CH3 H CH3 CH3 CH3 

133 H 5-CN C2H5 H CH3 CH3 CH3 

134 H 5-CN CH3 H CH3 CH3 C2H5 

135 H 5-CN C2H5 H CH3 CH3 C2H5 

136 H 5-CCH CH3 H CH3 CH3 CH3 

137 H 5-CCH C2H5 H CH3 CH3 CH3 

138 H 5-CCH CH3 H CHz, CH3 C2H5 

139 H 5-CCH C2H5 H CH3 CH3 C2H5 

140 H 5-CHCH2 CH3 H CH3 CH3 H 

141 H 5-CH=CH2 C2H5 H CH3 CH3 H 



I 
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Co.Co. I A41 A5 I R1 I R21 R3 I R4 R5 

---
315 

142 TH 5-CH=CH2 CH3 H CH3 CH3 CH3 

143 H 5-CH=CH2 C2H5 H CH3 CH3 CH3 

144 H 5-Cl CH3 H CH3 CH3 CH20C2H5 

145 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH2OC2H5 

146 H 5-Cl CH3 H CH3 CH3 CH(OCH3)CH3 

147 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH(OCH3)CH3 

148 H 5-CJ CH3 H CH3 CH3 n-C3H6-CN 
149 H 5-Cl CH3 H CH3 CH3 n-C3H6-CI 
150 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 i-C3H7 

151 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 n-C4H9 
152 

H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 sec-C4H9 
153 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 iso-C4H9 
154 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 ter-C4H9 

155 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 HOCH2 
156 

H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 HOC2H4 
157 H 

5-Br C2H5 H CH3 CH3 CH30CH2 

158 H 5-Br 

C2H5 H CH3 CH3 CH30CH2CH2 
159 H 

5-Br C2H5 H CH3 CH3 C2H5OCH2 

160 

H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 CH3(CH3O)CH 



It 

0 

S 
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Co. I A4 I A5 I R1 I R I R3 I R I R5 

No. 

161 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 n-C3H70CH2 

162 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 n-C3H70C2H4 

163 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 t-C4H9OCH2 

164 H 5-Br C2H5 H CH3 CH (-C4H90C2H4 

165 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 NC-C2H4 

166 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 NC-n-C3H6 

167 H 5-Br C2H5 H CH3 Cl-I3 NC-n-C4H8 

168 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 (CH3)2C(CN)CH2 

169 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-ciano-cicloprop-1-iJ 

170 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-ciano-ciclohex-1-iI 

171 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 C6H50CH2 

172 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 C6H50C2H4 

173 H 5-Br C2H5 H CH3 Cl-I3 4-t-C4H-C6H40CH2 

174 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-F-C6H40CH2 

175 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-CI-C6H40CH2 

176 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-CH3-C6H40CH2 

177 H 5-Br C2H5 H Cl-I3 CH3 4-Br-C6H40CH2 

178 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-F-C6H40CH2 

179 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 3,4-C12-05H30CH2 

180 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 3-CF3-C6H40CH2 

316 
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Co. Co. A4 I A5 I R1 I R 2 1 R3 I R4 I R5 

No. 

181 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 3,5-C12-C6H30CH2 

182 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-CF30-C6H5OCH2 

183 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-CF3-C6H40CH2 

184 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-CF3-C6H40CH2 

185 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-Br-C6H40CH2 

186 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-CI-C6H40CH2 

187 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-4-CI-C6H30CH2 

188 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-5-F-C6H30CH2 

189 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 3-CI-CH40CH2 

190 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 tien-2-ii-OCH2 

191 H 5-Br C21-15 H CH3 CH3 tien-3-ii-OCH2 

192 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 C6H5CH20CH2 

193 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 tien-2-iI-CH20CH2 

194 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 tien-3-iI-CH20CH2 

195 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 ter-C4H9(CH3)2SEOCH2 

196 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 ter-C4H9(CH3)2S10C2H4 

197 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 C6H5 

198 H 5-Br C2H H CH3 CH3 4-t-C4H9-C6H4 

199 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-F-C6H4 

200 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-CI-C6H4 
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A4 A5 R1R R3 R4 R5 

No.  

201 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-CH3-C6H4 

202 H 5-Br C2H5 H CH, CH3 4-Br-C6H4 

203 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 3CH3CO-C6H4 

204 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 3,4-C12-C6H3 

205 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 3-CF3-C6H4 

206 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 3,5-C12-05H3 

207 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-OF3O-C6H4 

208 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-0F3-C6H4 

209 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-CF3-C6H4 

210 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-Br-C6H4 

211 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-CI-C6H4 

212 H 5-Br 02H5 H CH3 CH3 2-CH3-4-CI-C6H3 

213 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-5-F-C,% 

214 H 5-Br C2H5 H OH3 CH3 3-CI-C6H4 

215 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 tien-2-iI 

216 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 tieri-3-iI 

217 H 5-Br 02H5 H CH3 CH, C5H5CH2 

218 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-t-C4H9-C6H4CH2 

219 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-F-C6H4CH2 

220 H 5-Br 02H5 H CH3 CH, 4-CI-C6H4CH2 
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No. 

221 H 5-Br C2H5 H CH3 CH 4-CH3-C6H4CH2 

222 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-Br-C6H4CH2 

223 H 5-Br C2H5 H CH3 CH 2-F-C6H4CH2 

224 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 34-C12-C6H3CH2 

225 H 5-Br C2H5 H 
CH3 

CH3 3-CF3-C6H4CH2 

226 H 5-Br C2H5 
H CH3 CH3 

3,5-CJ2-C6H3CH2 

H 5-Br C2H5 
H CH3 CH3 4-CF3O-C6H5CH2 

F28 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-CF3-C6H4CH2 

229 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 4-CF3-C6H4CH2 

230 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-Br-C6H4CH2 

231 
H 

5-Br 
C2H5 H CH3 CH3 2-Cl-C6H4CH2 

232 
H 5-Br 

C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-4-Cl-C6H3CH2 

233 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-5-F-C6H3CH2 

234 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 3-CI-C6H4CH2 

235 H 5-Br C2H5 H CH3 CH3 Cl-n-C3H6 

236 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 i-C3H7 

237 H 
5-Cl C2H5 

H CH3 CH3 n-C4H9 

238 H 
5-Cl 

C2H5 H CH3 CH3 sec-C4H9 239 H 5-Cl 

C2H5 H CH3 CH3 iso-C4H9 

240 H 
5-Cl 

C2H5 H CH3 CH3 ter-C4H9 

241 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 HOCH2 

242 
H 5-cl C2H5 H CH3 CH3 HOC2H4 



-59-59- 3Zo 

* 

S 

Co. 
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RIR2 RR 4 Rs 

243 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH3OCH2CH2 

244 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 n-C3H70CH2 

245 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 n-C3H70C2H4 

246 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 t-C4H9OCH2 

247 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 t-C4H90C2H4 

248 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 NC-C2H4 

249 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 NC-n-C3H6 

250 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 NC-n-C4H8 

251 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 (CH3)2C(CN)CH2 

252 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-ciano-cicloprop-1-ilo 

253 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-ciano-ciclohex-1-ilo 

254 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 C6H50CH2 

255 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 C6H50C2H4 

256 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-t-C4H9-C6H40CH2 

257 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-F-CH40CH2 

258 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Cl-C6H40CH2 

259 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CH-C6H40CH2 

260 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Br-C6H40CH2 

261 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-F-C6H40CH2 

262 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 34-Cl2-C6H30CH2 

263 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-CF3-C6H40CH2 

264 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 3,5-C12-05H30CH2 
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Co. 

No. 

A4 A5 R1 R2 R3 R4 R5 

265 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CF30-C6H5OCH2 

266 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CF3-C6H40CH2 

267 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CF-C6H40CH2 

268 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Br-C6H40CH2 

269 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Cl-C6H40CH2 

270 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-4-Cl-C6H30CH2 

271 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-5-F-C6H30CH2 

272 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-Cl-C6H40CH2 

273 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 tien-2-il-OCH2 

274 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 tien-3-il-OCH2 

275 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 C6H5CH20CH2 

276 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 tien-2-iI-CH20CH2 

277 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 tien-3-il-CH20CH2 

278 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 ter-C4H9(CH3)2S10C2H4 

279 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 C6H5 

280 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-t-C4H9-C6H4 

281 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-F-C6H4 

282 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Cl-C6H4 

283 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CH3-C6H4 

284 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Br-C6H4 

285 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 3CH3CO-C6H4 

286 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 314-C12-C6H3 
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No. 

287 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-CF,-C6H4 

288 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 3,5-02-C6H3 

289 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH 4-CF3O-05H4 

290 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CF,-C6H4 

291 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CF3-C6H4 

292 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Sr-C6H4 

293 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Cl-C6H4 

294 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-4-Cl-05H3 

295 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-5-F-C6H3 

296 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-Cl-C6H4 

297 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 tien-2-il 

298 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 tieri-3-il 

299 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 C6H5CH2 

300 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-t-CA-05H4CH 

301 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-F-C6H4CH2 

302 

H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Cl-C6H4CH2 

303 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CH3-C6H4CH2 

304 H 5-Cl C2H5 H CH3 
CH3 4-Br-C6H4CH2 

305 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-F-C6H4CH2 

306 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 3,4-C12-C6H3CH2 

307 H 5-Cl 
C2H5 H CH3 CH3 3-CF3-C6H4CH2 

308 H 5-Cl C2H5 H CH3 
CH3 3,5-Cl2-C6H3CH2 
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A4 A5 R1 R2 R3 R4 R$ 

309 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CF3O-C6H5CH2 

310 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CF,-C6H4CH2 

311 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CF3-C6H4CH2 

312 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Br-C6H4CH2 

313 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Cl--05H4CH2 

314 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-4-Cl-C6H3CH2 

315 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-5-F-C6H3CH2 

316 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-Cl-05H4CH2 

317 H 5-Cl C2H5 H CH3 CH3 Cl-n-C3H6 

Tabla 32 

Los compuestos de la Tabla 32 son de formula general (1) en la cual Ar es 

un 

grupo de la fOrmula (C), n es 0 y los valores de A4, A5, R1, R2, R3, R4 y R5 Se 

presentan en la tabla. La cadena lateral de la amida del Æcido alcanoico estÆ 

unida a la posiciOn 4 del anillo de piridina en el grupo de fOrmula (C) 

(denominadas 4-piridinas). 
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Compuesto 

No. 

A4 A6 R1 R2 R3 R4 R5 

H H C2H5 H CH3 CH3 CH3 

2 H H CH3 H CH3 CH3 CH3 

3 H H C2H5 H CH3 CH3 H 

4 H H CH3 H CH3 CH3 H 

5 H 2-Cl CH3 H CH3 CH3 CH3 

6 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH3  

7 H 2-Cl CH3 H CH3 CH3 H 

8 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 H 

9 H 2-Cl CH3 H CH3 CH3 C2H5  

10 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 C2H5  

11 6- 2-Cl CH3 H CH3 CH3 CH3 

12 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH3  

13 6-Cl 2-Cl CH3 H CH3 CH3 H 

14 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 H 

15 6-Cl 2-Cl CH3 H CH, CH3 C2H5 

16 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 C2H5________ 

17 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 n-C3H7 

18 H 2-Cl CH3 H CH3 CH3 n-C3H7 

19 H 2-Cl CH3 H CH3 CH3 OH20CH3 

20 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 ,i-C3H6-CN 

21 H 2-Cl CH3 HOH3 OH3 n-C3H6-Cl 

22 H 2-Cl C2H5H CH3 CH3 CH2CF3 

23 H 2-Cl 
CH3JH

H CH3 CH3 ciclopropilo 

24 6-Cl 2-Cl CH3_  CH3 CH3 CH20CH3 
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No. 

A4 A5 R1 R2 R3 R4 R5 

25 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 n-CH6-CN 

26 6-Cl 2-Cl CH3 H CH3 CH3 n-CH6-Cl 

27 
- 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH2CF3 

28 6-Cl 2-Cl CH3 H CH3 CH3 ciclopropilo 

29 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 n-C3H7 

30 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 i-C3H7 

31 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 n-C4H9 

32 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 sc-C4H9 

33 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 iso-C4H9 

34 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 ter-C4H9 

35 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 HOCH2 

36 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 HOC2H4 

37 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH30CH2 

38 
- H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH30CH2CH2 

39 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 C2H50CH2 

40 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH3(CH30)CH 

41 H 2-Cl CA H CH3 CH3 n-C3H70CH2 

42 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 n-C3H70C2H4 

43 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 t-C4H9OCH2 

44 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 t-C4H90C2H4 

45 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 NC-C2H4 

46 H 2-Cl_� 

- 

C2H5 H CH3 CH3 NC-n-C4H8 

47 H 2-Cl C2H5 
- H CH3 CH3 (CH3)2C(CN)CH2 

48 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-ciano-cicloprop-1-ilo 

49 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-ciano-ciclohex-1-il 
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Compuesto 

No. 

A4 A5 R1 R2 R3 R4 R5 

50 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 C6H50CH2 

51 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 C6H50C2H4 

52 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-t-C4H-C6H40CH2 

53 

- 

H 2-Cl C2H5 H CH3 OH3 4-F-C6H40CH2 

54 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Cl-C6H40CH2 

55 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CH3-C6H40CH2 

56 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Br-C6H40CH2 

57 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-F-C6H40CH2 

58 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3,4-Cl2-C6H30CH2 

59 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-CF3-C6H4OCH2 

60 H 2-Cl CA H CH3 CH3 3,5-C12-C6H300H2 

61 H 2-Cl 

- 

C2H5 H CH3 CH3 4-CF30-C6H5OCH2 

62 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CF3-C6H400H2 

63 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CF3-C6H40CH2 

64 H 2-Cl C2H5  H CH3 CH, 2-&-C6H40CH2 

65 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Cl-C6H4OCH2 

66 

- 

H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-4-Cl-C6H30CH2 

67 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-5-F-C6H30CH2 

68 H 2-Cl C2H5 H CH3 OH3 3-Cl-C6H400H2 

69 H 2-Cl C2H5 H CH3 01-13 tien-2-1-OCH2 

70 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 tien-3-il-OCH2 

71 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 C6H5CH20CH2 

72 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 tien-2-il-CH200H2 

73 H 2-Cl 021-15 H CH3 CH3 tien-3-il-CH200H2 

74 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 ter-C4H9(CH3)2SOCH2 
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Compuesto 

No. 

A4 A5 R1 R2 R3 R4 R5 

75 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 ter-C4H9(CH3)2SiOC2H4 

76 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 C6H5 

77 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-t-C4H9-C6H4 

78 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH 4-F-C6H4 

79 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Cl-C6H4 

80 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CH3-C6H4 

81 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Br-05H4 

82 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3CH3CO-C6H4 

83 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 34-Cl2-C6H3 

84 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-CF3-C6H4 

55 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3,5-C12-C6H3 

86 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CF3O-C6H4 

87 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CF-C6H4 

88 H 2-Cl__- C2H5 H CH3 CH3 4-CF3-C6H4 

89 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Br-C6H4 

90 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Cl-05H4 

91 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-4-CI-C6H3 

92 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-5-F-C6H3 

93 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-Cl-C6H4 

94 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 tien-2-ilo 

95 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 tien-3-ilo 

96 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 C6H5CH2 

97 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH 4-t-C4H9-C6H4CH2 

98 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-F-C6H4CH2 

99 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Cl-C6H4CH2 
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No. 

A4
 As R1 R2 R3 R4 R5 

100 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CH3-C6H4CH2 

101 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Br-C6H4CH2 

102 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-F-C6H4CH2 

103 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3,4-C12-C6H3CH2 

104 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-CF3-C6H4CH2 

105 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3,5-Cl2-05HCH2 

106 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH 4CF30-C6H5CH2 

107 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CF-C6H4CH2 

108 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CF,-C6H4CH2 

109 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Br-C6H4CH2 

110 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CI-C6H4CH2 

111 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-4-Cl-C6H3CH2 

112 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-5-F-C6H3CH2 

113 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH 3-Cl-C6H4CH2 

114 H 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 Cl-n-C3H6 

115 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 i-C3H7 

116 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH CH3 n-C4H9 

117 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 sec-C4H9 

118 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 iso-C4H9 

119 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 ter-C4H 

120 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 HOCH2 

121 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 HOC2H4 

122 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 Cl-i3 CH30CH2 

123 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH30CH2CH2 

124 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 C2H5OCH2 
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A4 A5 R1 R2 R3R R5 

125 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH3(CH30)CH 

126 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3  n-C3H700H2  

127 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 - n-CH7OC2H4  

128 6-Cl 2-Cl C2H5 - H CH3 CH3 f-C4H9OCH2 

129 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 t-C4H90C2H4  

130 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 NC-C2H4 

131 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 NC-n-C4H8 

132 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 (CH3)2CN)CH2_______ 

133 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-ciano-cicloprop-1-ilo 

134 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH 4-ciano-ciclohex-1-ilo 

135 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH C6H50CH2 

136 6-Cl 2-Cl C2H5 - H CH3 CH3 C5H50C2H4 

137 6-Cl 2-Cl__- C2H5 H CH CH 4-t-C4H9-C6H40CH2 

138 6-Cl 2-Cl 

- 

C2H5 H CH3 CH3 4-F-C6H40CH2 

139 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Cl-C6H40CH2 

140 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CH3-C6H40CH 

141 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Br-C6H40CH2  

142 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-F-C6H40CH2 

143 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3,4-C-C6H30CH2-

144 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH 3-CF3-C6H40CH2 

145 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3  3,5-C-C6H30CH2 
- 

146 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CF30-C6H5OCH2 

147 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CF3-C6H40CH2 

148 6-Cl 2-Cl_� C2H5 H CH3 CH3 4-CF3-C6H40CH2 

149 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Br-C6H40CH2 
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Compuesto 

No. 

A4
 As R1 R2 R3 R4 R5 

150 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Cl-C6H40CH2 

151 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2CH4-Cl-C6H30CH2 

152 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-5-F-C6H30CH2 

153 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-Cl-C6H4OCH2 

154 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 tien-2-ii-OCH2 

155 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 tien-3-il-QCH2 

156 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 C6H5CH20CH2 

157 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 tien-2-il-CH20CH2 

158 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 tien-3-il-CH20CH2 

159 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 ter-C4H9(CH3)2S1OCH2 

160 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 ter-C4H9(CHSiOC2H4 

161 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 C5H5 

162 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-t-C4H9-C6H4 

163 6-Cl 2-Cl C2H5 H Cl-i3 CH3 4-F-C6H4 

164 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Cl-C6H4 

165 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CH3.C6H4 

166 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Br-C8H4 

167 6 -ca 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3CH3CO-C6H4  

168 6-Cl 2-Cl C2H5 H CF-i3 CH3 3,4-Cl2-C6H3 

169 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-CF3-C6H4 

170 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CF-I3 3,5-C12-05H3 

171 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CF30-C6H4 

172 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CF3-C6H4 

173 6-Cl 2 C C2H5 H CH3 CH3 4-CF3-C6H4 

174 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Br-C6H4 

V 
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Compuesto 

No. 

A4 As R1 R2 R3 R4 R5 

175 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH 2-Cl-C6H4 

176 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-4-Cl-C6H3 

177 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-5-F-C6H3 

178 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-Cl-C6H4 

179 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 tieri-2-ilo 

180 6-Cl 2-Cl C2H5 - H CH3 CH3 tien-3-ilo 

181 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 C6H5CH2 

182 6-Cl 2-01 C2H5 H CH3 Cl-i3 4-t-C4H9-C6H4CH2 

183 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-F-05H4CH2 

184 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-Cl-05H4CH2 

185 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CH3-C6H4CH2 

186 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-6r-05H4CH2 

187 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-F-05H4CH2 

185 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3,4-C12-C6H3CH2 

189 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-CF3-05H4CH2 

190 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 35-C12-05H3CH2 

191 6- 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 4-CF3O-C6H5CH2 

192 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CF3-05H4CH2 

193 6-Cl 2-Cl 02H5 H CH3 CH3 4-CF3-C6H4CH2 

194 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Br-C6H4CH2 

195 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-Cl-C6H4CH2 

196 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-4-Cl-C6H3CH2 

197 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 2-CH3-5-F-C6H3CH2 - 

198 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 3-Cl-C6H4CH2 

199 6-Cl 2-Cl C2H5 H CH3 CH3 Cl-n-C3H6 
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Compuesto A4 A5 R1 R2
 

R3 R4 R5 

No.  

200 6-Cl I 2-Cl C2H5 jH H3 CH3 ciclopropilo  

Tabla 33 

Los compuestos de la Tabla 33 son de fOrmula general (1) en la cual Ar es 

un grupo de fOrmula (C), n es 0 y los valores de A4, A5, R1, R2, R3, R4 y R5 se 

presentan en la tabla. La cadena lateral de la amida del Æcido alcanoico estª 

unida a la posición 2 del anillo de piridina en el grupo de formula (C) 

(denominadas 2-piridinas). 

Co. No 
A4

 
As R1 R2 R3 R4 R5 

1 H 4-Cl CH3  H CH3 CH3 CH3 

2 H 4-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH3 

3 H 4-Cl CH3 H CH3 CH3 H 

4 H 4-C) C2H5 H CH3 CH3 H 

5 H 4-Cl CH3 H CH3 CH3 C2H5 

6 H 4-Cl C2H5  H CH3 CH3 C2H5 

7 4-c 6-Cl CH  H CH3 CH3 CH3 

8 4-Cl 6-Cl C2H5 H CH3 CH3 CH3 

9 4- 6-Cl CH  H CH3 CH3 H 

10 4-Cl 6-Cl C2H5 H CH3 CH3 H 

11 4-Cl 6-Cl CH3 H CH3 CH3 C2H5 

12 4- 6-Cl C2H5 H CH3 CH3 C2H5 

13 H H CH3 H CH3 CH3 CH3 

14 H H C2H5  H CH3 CH3 CH3 

15 H H CH3 H CH3 CH3 H 
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16 16 H H C,H5 H CH3 CH3 H 

17 3-CN 6-CH3 CH3  H CH3 CH3 CH3 

18 3-CN 6-CH3 C2H5 H CH3 CH3 CH3 

19 3-CN 6-CH3 CH3  H CH3 CH3 H 

20 3-CN 6-CH3 C2H5 H CH3 CH3 H 

21 4-CF3 6-CH3 CH3 H CH3 CH3 CH3 

22 4-CF3 6-CH3 C2H5 H CH3 CH3 CH3 

23 4-CF3 6-CH3 CH3 H CH3 CH3 H 

24 4-CF3 6-CH3 C2H5  H CH3 CH3 H 

Tabla 34 

Los compuestos de la Tabla 34 son de formula general (1) en la cual Ares 

6-benzotiazolilo (un grupo de fOrmula (Dl)), n es 0, R1 es metilo, R2 es H, R3 y R4 

son ambos metilo y R5 tiene los valores presentados en la Tabla 14. De este 

modo, hay 90 compuestos en la Tabla 34, el compuesto No. 1 tiene el mismo 

valor de R5 que el compuesto No. 1 en la Tabla 14, el compuesto No. 2 tiene el 

mismo valor de R5 que el compuesto No. 2 de la Tabla 14, etc. 

Tabla 35 

M 

La Tabla 35 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ar 

es 6-benzotiazolilo, n es 0, R1 es etilo, R2 es hidrageno, R3 y R4 son ambos metilo 

y R5 tiene los valores mencionados en la Tabla 14. De este modo el compuesto I 

de la Tabla 35 es el mismo que el compuesto 1 de la Tabla 34 salvo que en el 

compuesto 1 de la Tabla 35 Ri es etilo en lugar de metilo. De manera similar, los 

compuestos 2 a 90 de la Tabla 35 son los mismos que los compuestos 2 a 90 de 

la Tabla 34, respectivamente, salvo que en los compuestos de la Tabla 35 Ri es 

etilo en lugar de metilo. 
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TablaTabla 36 

La Tabla 36 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ar 

es 5-benzotiazolilo, n es 0, R1 es metilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos 

metilo y R5 tiene los valores mencionados en la Tabla 14. De este modo el 

compuesto 1 de la Tabla 36 es el mismo que el compuesto 1 de la Tabla 34 salvo 

que en el compuesto I de la Tabla 36 Ar es 5-benzotiazolilo en lugar de 6-benzo-

tiazolilo. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 36 son los mismos 

que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 34, respectivamente, salvo que en los 

compuestos de Ia Tabla 36 Ar es 5-benzotiazo!ilo en lugar de 6-benzotiazolilo. 

Tabla 37 

La Tabla 37 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ar 

es 5-benzotiazolUo, n es 0, R1 es etilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos metilo 

y R5 tiene los valores mencionados en la Tabla 14. De este modo el compuesto 1 

de la Tabla 37 es el mismo que el compuesto I de la Tabla 35 salvo que en el 

compuesto 1 de la Tabla 37 Ar es 5-benzotiazolilo en lugar de 6-benzotiazolilo. 

De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 37 son los mismos que los 

compuestos 2 a 90 de la Tabla 35, respectivarnente, salvo que en los compuestos 

de la Tabla 37 Ar es 5-benzotiazolilo en lugar de 6-benzotiazolilo. 

I 
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335 

Tabla Tabla 38 

La Tabla 38 consta de 90 compuestos de formula general (1), en la cual Ar 

es 6-benzoxazolilo, n es 0, R1 es metilo, R2 es hidrógeno, R3 y R4 son ambos 

metilo y R5 tiene los valores mencionados en la Tabla 14. De este modo el 

compuesto 1 de la Tabla 38 es el mismo que el compuesto I de la Tabla 34 salvo 

que en el compuesto 1 de la Tabla 38 Ar es 6-benzoxazolilo en lugar de 6-benzo-

tiazolito. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la labia 38 son los mismos 

que los compuestos 2 a 90 de la labia 34, respectivamente, salvo que en los 

compuestos de la Tabla 38 Ar es 6-benzoxazoliio en lugar de 6-benzotiazoliio. 

Tabla 39 

La Tabla 39 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ar 

S 
es 6-benzoxazolilo, n es 0, R1 es etilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos metilo 

y R5 tiene los valores mencionados en la Tabla 14. De este modo el compuesto 1 

de la Tabla 39 es el mismo que el compuesto I de la Tabla 35 salvo que en el 

compuesto 1 de la Tabla 39 Ar es 6-benzoxazoiilo en lugar de 6-benzotiazolilo. 

De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 39 son los mismos que los 

compuestos 2 a 90 de la Tabla 35, respectivamente, salvo que en los compuestos 

de la Tabla 39 Ar es 6-benzoxazolilo en lugar de 6-benzotiazolilo. 

Tabla 40 

La Tabla 40 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ar 

es 5-benzoisoxazolilo, n es 0, R1 es metilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos 

metilo y R5 tiene los valores mencionados en la Tabla 14. De este modo el 

compuesto I de la Tabla 40 es el mismo que el compuesto 1 de la Tabla 34 salvo 

que en el compuesto 1 de la Tabla 40 Ar es 5-benzoisoxazolilo en lugar de 6-

benzotiazolilo. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 40 son los 

mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 34, respectivamente, salvo que en 



-75-75-

los los compuestos de la Tabla 40 Ar es 5-benzoisoxazohlo en lugar de 6-benzotia-

zolilo. 

Tabla 41 

La Tabla 41 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ar 

es 5-(2,1,3-benzoxadiazolilo), n es 0, R1 es metilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son 

ambos metilo y R5 tiene los valores mencionados en la Tabla 14. De este modo el 

compuesto I de la Tabla 41 es el mismo que el compuesto 1 de la Tabla 34 salvo 

que en el compuesto I de la Tabla 41 Ares 5-(2,1,3)-benzoxadiazolilo en lugar de 

6-benzotiazol!lo. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 41 son los 

mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 34, respectivamente, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 41 Ar es 5-(2,1,3-benzoxadiazolilo) en lugar de 6-

benzotiazolilo. 
Is Tabla 42 

La Tabla 42 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ar 

es 2-cloro-6-benzotiazolilo, n es 0, R1 as metilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son 

ambos metilo y R5 tiene los valores mencionados en la Tabla 14. De este modo el 

compuesto 1 de la Tabla 42 as el mismo qua el compuesto 1 de la Tabla 34 salvo 

qua en el compuesto 1 de la Tabla 42 Ar es 2-cloro-6-benzotiazolilo en lugar de 6-

benzotiazolilo. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 42 son los 

mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 34, respectivamente, salvo que en 

0 los compuestos de la Tabla 42 Ar es 2-cloro-6-benzotiazolilo en lugar de 

tiazolilo. 

Tabla 43 

La Tabla 43 consta de 90 compuestos de formula general (1), en la cual Ar 

es 2-bromo-6-benzotiazolilo, n es 0, R1 as metilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son 

ambos metilo y R5 tiene los valores mencionados en la Tabla 14. De este modo el 

compuesto 1 de la Tabla 43 es el mismo qua el compuesto 1 de la Tabla 34 salvo 
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que que en el compuesto 1 de la Tabla 43 Ar es 2-bromo-6-benzotiazolilo en lugar de 

6benzotiazofflo. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 43 son los 

mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 34, respectivamente, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 43 Ar es 2-bromo-6-benzotiazolilo en lugar de 6-

benzotiazolilo. 

Tabla 44 

La Tabla 44 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ar 

es 2-metilamino-6-benzotiazolilo, n es 0, R es metilo, R2 es hidrôgeno, R3 y R4 

son ambos metilo y R5 tiene los valores mencionados en la Tabla 14. De este 

modo el compuesto 1 de la Tabla 44 es el mismo que el compuesto I de la Tabla 

34 salvo que en el compuesto I de la Tabla 44 Ar es 2-metilamino-6-

. benzotiazolilo en lugar de 6-benzotiazolilo. De manera similar, los compuestos 2 a 

90 de la Tabla 44 son los mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 34, 

respectivamente, salvo que en los compuestos de la Tabla 44 Ar es 2-metilamino-

6-benzotiazolilo en lugar de 6-benzotiazolilo. 

Tabla 45 

La Tabla 45 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en la cual Ar 

es 1-metil-5-indazolilo, n es 0, R1 es metilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos 

metilo y R5 tiene los valores mencionados en la Tabla 14. De este modo el 

Scompuesto 1 de la Tabla 45 es el mismo que el compuesto 1 de la Tabla 34 salvo 

que en el compuesto 1 de la Tabla 45 Ar es 5-1-metilindazolilo en lugar de 6-

benzotiazolilo. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 45 son los 

mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 34, respectivamente, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 46 Ar es 1-metil-5-indazolilo en lugar de 6-benzotia-

zolilo. 



-77-77-

Tabla Tabla 46 

La Tabla 46 consta de 90 compuestos de formula general (1), en la cual Ar 

es 2-metil-5indazolilo, n es 0, R1 es metilo, R2 es hidrOgeno, R3 y R4 son ambos 

metilo y R5 tiene los valores mencionados en Is Tabla 14. De este modo el 

compuesto I de la Tabla 46 es el mismo que el compuesto 1 de la Tabla 34 salvo 

que en el compuesto 1 de la Tabla 46 Ar es 5-2-metilindazolilo en lugar de 6-

benzotiazolilo. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de la Tabla 46 son los 

mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 34, respectivamente, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 46 Ar es 2-metil-5-indazolilo en lugar de 6-benzotia-

zolilo. 

Tabla 47 

La Tabla 47 consta de 90 compuestos de fOrmula general (1), en (a cual Ar 

es 2-metil-5-benzotiazoliio, ri es 0, R1 es metilo, R2 es hidrOgerio, R3 y R4 son 

ambos metilo y R5 tiene los valores mencionados en la Tabla 14. De este modo el 

compuesto I de la labia 47 es el mismo que el compuesto 1 de la Tabla 34 salvo 

que en el compuesto I de la Tabla 47 Ar es 2-metil-5-benzotiazolilo en lugar de 6-

benzotiazolilo. De manera similar, los compuestos 2 a 90 de (a Tabla 47 son los 

mismos que los compuestos 2 a 90 de la Tabla 34, respectivamente, salvo que en 

los compuestos de la Tabla 47 Ar es 2-metil-5-benzotiazolilo en lugar de 6-benzo-

tiazolilo. 

Tablas 48 a 94 

Las Tablas 48 a 94 corresponden exactamente a las Tablas 1 a 47 (es 

decir, la labia 48 corresponde exactamente a Is Tabla 1, la Tabla 49 corresponde 

exactamente a la Tabla 2, etc.), siendo la ünica diferencia que en cada una de las 

Tablas 48 a 94 n es 1 en lugar de 0. 
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Tablas 95 a 141 

Las Tablas 95 a 141 corresponden exactamente a las Tablas 1 a 47 (es 

decir, la Tabla 95 corresponde exactamente a la Tabla 1, la Tabla 96 corresponde 

exactamente a la Tabla 2, etc.), siendo la ünica diferencia que en cada una de las 

Tablas 95 a 141 n es 2 en lugar de 0. 

Los compuestos de formula general (1) se pueden preparar como se 

delinea en los Esquemas I a 4 a continuacOn, en los cuales Ar, R1, R2, R3, R4 y 

R5 tienen los significados dados anteriormente, R6 es H o alquilo C14, como se 

indicO, Ra es H o alquilo C13, R  es H o alquilo C, siempre que cuando R3 y R  

son ambos alquilo la cantidad total de sus Ætomos de carbono no exceda de 3, Rc 

es alquilo C1.6, bencilo opcionalmente sustituido o tienilmetilo opcionalmente 

. sustituido, DMF es NN-dimetilformamida, NBS es N-bromosuccinimida, NCS es 

N-ciorosuccinimida y MCPBA es Æcido m-cloroperbenzoico. En el texto se definen 

otras abreviaturas. 

Los compuestos de fOrmula (1), en la cual n es 0, se pueden preparar 

como se muestra en el Esquema 1. Los Østeres de fOrmula (2), en la cual R6 es 

C4 alquilo, se pueden halogenar para dar haloOsteres de fOrmula (3), en la cual 

Hal es un Ætomo de halOgeno tal como bromo, cloro o yodo, por reacciOn con un 

agente halogenante tal como N-bromosuccinimida, en un solvente adecuado tal 

como 
tetracloruro de carbono o acetonitrUo, en presenca de un iniciador de 

radicales tal como AIBN (azo-isobutironitrilo), y una fuente de luz, a una 

temperatura entre la temperatura ambiente y de reflujo del solvente. Luego los 

compuestos de fOrmula general (3) se hacen reaccionar con alcanotioles de 

fOrmula general R1SH, en presencia de una base tal como hidruro de sodio, en un 

solvente adecuado tal como DMF, para dar compuestos de formula general (6), o 

se hacen reaccionar con sales de alcanotiol R’S-M", en la cual M es un metal tal 
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como sodlo o litlo, en un solvente adecuado tal como DMF, para dar compuestos 

de fOrmula general (6). 

Esquema I 

0 agente de 
0 

ArO 

hoqenacion Ar0yk0 

(2) NDS -IaI 

(3) 
NR’SH1bse/ 

solvente 
p.ej aH/DMF 

ente de 0 
ArOHIbas�/ hIoenacion Hal AcR solvente 

pj NS 
R 

Iles p.ej NaHIDMF 

Ar0LOH 
A’,5 

(7) 

M0H-
sovent 

copIarnie.nto de 
amid-a 0 - a .HOBT/ ii A R 
EDC o ) )( 

(8) 

Ary 
: 
A Ft 

(1) donde riU 

Atternativamente, Œsteres de formula general (4) se hatogenan para dar 

haloØsteres de fOrmula (5), donde Hal es un ªtomo de halOgeno tal como bromo, 

cloro o yodo, por reacciOn con un agente halogenante tat coma N-

clorosuccinimida o N-bromosuccinimida, en un solvente adecuado tat como 

tetracloruro de carbono o acetonitrilo, a una temperatura entre 00 C y temperatura 

de reftujo del solvente. HatoØsteres de fOrmula (5) se hacen reaccioriar con 

hidroxi(hetero)arilos ArOH, donde Ar es como se definiO anteriormente, en 

presencia de una base tat como t-butOxido de potasio, carbonato de potasio, a 

hidruro de sodio en un solvente adecuado tat como t-butanol, 1 ,4-dioxano a DMF, 

a una temperatura entre temperatura ambiente y de reflujo del solvente, para dar 

compuestos de fOrmula (6). Los compuestos de fOrmula (6) se hidrolizan a Æcidos 
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de fÆrmula (7) por reacción con un hdrOxido de metal alcalrio MOF-1, en un 

solvente adecuado tal como metanol acuoso, etanol o THF (tetrahidrofurano) a 

una temperatura entre la temperatura ambiente y de reflujo del solvente. Los 

cidos de formula (7) se pueden condensar con aminas de fOrmula (8), utilizando 

agentes activantes adecuados tales como HOBT (1 -hid roxibenzotnazol) y EDC 

(clorhidrato de I -etil-3-N, N-dimetilaminopropilcarbothimida), a una temperatura 

entre 00 C y temperatura ambiente, para dar compuestos de fOrmula general (1) 

en la cual n es 0. 

Los compuestos de fOrmula general (1), en la cual n es 1 o 2, se preparan 

mediante oxidaciOn al estado de oxidaciOn de sulfóxido (n es 1) a sulfona (n es 2), 

como se muestra en el Esquema 2, Par ejemplo, los Østeres de formula general 

� (6) se pueden oxidar a sulfóxidos de fOrmula (9) con un agente oxidante tal como 

periodato de sodio en un solvente adecuado tal como etanol, entre 0° C y 

temperatura ambiente. Se pueden producir sulfonas de fOrmula (10) ya sea 

directamente a partir de compuestos de fOrmula (6) con dos o mÆs equivalentes 

de un agente oxidante tal como Æcido m-cloroperbenzoico (MCPBA), en un 

solvente adecuado tal coma diclorometano entre 0° C y la temperatura de reflujo 

del solvente, o a partir de sulfOxidos de fOrmula (9) con uno o mÆs equivalentes 

de Æcido m-clo rope rbenzoico. Los sulfuros de fOrmula (6), sulfOxidos de fOrmula 

(9) 0 sulfonas de fOrmula (10) se pueden hidrolizar a los Æcidos correspond ie ntes 

(7), (11) o (12) par reacciOn con un hidrOxido de metal alcalino en un solvente 

. adecuado tal como etanol a una temperatura entre 0° C y la temperatura de 

reflujo del solvente seguida de acidificaciOn. Los Æcidos de fOrmula (7), (11)0(12) 

se pueden condensar con aminas de fOrmula (8), utilizando agentes activantes 

adecuados tales coma HOBT y EDC, a una temperatura entre 0° C y temperatura 

ambiente, para dar compuestos de formula general (1) en la cual n es 0, 1 o 2. 

4 
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Esquema 2 

p$J ----
gente oxidante 

CPBA 

aente ox;dente 
Al 

p ej liMO 

0 
agerrte oxdante 

MCPBA 

0 

.0 0 
..,_JL .. 

Ar 

0 P’0 (1O 

WON 

solverite MOH 4’0k 
soyeflte SbIvente

 agente oxidante 

OH 

0 
so’ente oxiciente 

Al’ AI?"0H 

n 

__ 

açtente oxdente 

ecopamento de amida 
.1081iE0d 

NHOOTIEOC 
p.ej .H0PLEC 
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De manera similar, se pueden preparar sulfOxidos de fOrmula (11) y de 

formula (1) en la cual n es I a partir de sulfuros de fOrmula (7) y de fOrmula (1) en 

las cuales n es 0 respectivamente, utilizando agentes oxidantes tales como 

metaperiodato de sodlo a Æcido m-cloroperbenzoico coma se describiO 

anteriormente. Se pueden preparar sulfonas de fOrmula (12) y de fOrmula (1) en la 

cual n es 2, ya sea a partir de sulfuros de fOrmula (7) y de fOrmula (1) en las 

cuales n es 0, utilizando al menos dos equivalentes de agentes oxidantes tales 

coma Æcido mcloroperbenzoico, o a partir de sulfOxidos de fOrmula (11) y de 

fOrmula (1) en las cuales n es 1, utilizando uno a mÆs equivalentes de agentes 

oxidantes tales coma Æcido m-cloroperbenzoico, como se describiO 

anteriormente. 

Ademªs, se pueden preparar compuestos de fOrmula (1) coma se muestra 

en el Esquema 3. Se pueden condensar Æcidos de fOrmula (13) con aminas de 
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formula (8), utilizando agentes activantes adecuados tales coma HOBT y EDC, a 

una temperatura entre 00 C y temperatura ambiente, para dar compuestos de 

fOrmula (14). Se pueden halogenar los compuestos de fOrmula (14) a compuestos 

de fOrmula (16) utilizando un agente halogenante tal coma N-clorosuccinimida, en 

un solvente adecuado tal coma tetracloruro de carbono a acetonitrilo, a una 

temperatura entre 00 C y temperatura ambiente. AdemÆs se pueden preparar 

amidas de fOrmula (16) a partir de haluros de Æcido de fOrmula (15) P01 reaccOn 

con aminas de fOrmula (8) en presencia de una base tal coma trietilamina en un 

solvente adecuado tal coma diclorometano, a una temperatura entre 0° C y 

temperatura ambiente. 

Esquema 3 
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(1) donde n = C 

Se pueden hacer reaccionar halosulfuros de fOrmula (16) con hidroxi 

- (hetero)arilos ArOH, en presencia de una base tal coma carbonato de potasio a 

hidruro de sodio, en un solvente adecuado tal coma DMF, a una temperatura 

entre 0° C y 80° C, para dar compuestos de formula (1) donde n es 0. 

Como se muestra en el Esquema 4, se pueden preparar aminas de 

formula general (20), las cuales son ejemplos de aminas de fOrmula general (8) 

en las cuales R2 es H, mediante alquilaciOn de un aminoalquino protegido con 

grupo sililo de fOrmula general (18) utilizando una base adecuada, tal coma n-butil 
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litio, seguida de reacciôn con un reactivo alqulante adecuado R5LG, tal como un 

yoduro de alquilo, por ejemplo, yoduro de metilo, para formar un compuesto 

alquilado de fOrmula general (19). En un procedimiento similar, un aminoalquino 

protegido con grupo sililo de fOrmula general (18) se puede hacer reaccionar con 

un derivado carbon Ilico R3CORb, por ejemplo formaldehIdo, utHizando una base 

adecuada, tal como n-butil litlo, para dar un aminoalquino (19) que contiene un 

resto hidroxialquilo. Luego el grupo protector sililo se puede eleminar a partir de 

un compuesto de fOrmula general (19) con, por ejemplo, un ªcido acuoso para 

formar un aminoalquino de fOrmula general (20). Se pueden derivatizar tambiØn 

aminoalquinos de fOrmula general (20), por ejemplo cuando R5 es un grupo 

- hidroxialquilo, por ejemplo haciendo reaccionar un compuesto de fOrmula general 

(20) con un agente de sililaciOn, per ejemplo, cloruro de t-butildimetilsililo, para dar 

un derivado sililado sobre oxigeno de fOrmula general (21). AdemÆs, un 

compuesto de fOrmula general (20) se puede tratar con una base, tal como 

hidruro de sodio o bis(trimetilsilil)amida de potasio seguido de un compuesto 

RIG, para dar un compuesto de fOrmula general (22). En una secuencia 

alternativa, un compuesto de fOrmula general (19) se puede tratar con una base, 

tal como b/s(trimetilsilil)amida de sadie o potasio, seguido de un compuesto RIG, 

donde LG representa un grupo saliente tal como halOgeno, a ester sulfonato tal 

coma OS02Me, a 0S02-4-tolilo, par ejemplo yoduro de etilo, para dar, despuØs 

* de la eliminaciOn del grupo protector sililo, compuestos de fOrmula general (22). 

f 
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Se pueden obtener aminoalqunos protegidos con grupo sililo de formula 

general (18) haciendo reaccionar aminas de formula general (17) con 112-bis-

(clorodimetilsilil)etano en presencia de una base adecuada, tal como una amina 

organica terciaria bÆsica, por ejemplo trietulamina. 
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Las aminas de fOrmula general (17) se adquieren en el comercio a se 

pueden preparar par mØtodos estÆndar de la literatura (ver, por ejemplo, 

EP-A-0834498). 

Los compuestos de fOrmula (1) son fungicidas actEvos y se pueden utilizar 

para controlar uno a mÆs de los siguientes patOgenos: Pyricularia oryzae 

(Magnaportho grisea) en arroz y trigo y otros Pyricularia spp. en otros huØspedes; 

Puccinia tnt/dna (a recondita), Puccinia stniiformis y otros hongos en trigo, 

Puccinia hordei, Puccinia striiformis y otros hongos en cebada, y hongos en otros 

huØspedes (par ejemplo cØsped, centeno, cafØ, peras, manzanas, man[, 

remolacha, vegetales y plantas ornamentales); Erysiphe cichoracearum en 

cucurbitÆceas (par ejemplo melon); Blumenia (a Erysiphe) graminis (oidio) en 

cebada, trigo, centeno y cØsped y otros oIthos en varios huØspedes, tales coma 

Sphaerotheca macularis en lüpulos, Sphaerotheca fusca (Sphaerotheca fuliginea) 

en cucurbitªceas (par ejemplo pepino), Leveillula taurica en tomates, berenjena y 

pimiento verde, Podosphaera leucotricha en manzanas y Uncinula necator en 

vides; Cochliobolus spp., Helminthosporium spp., Drechslera spp. (Pyrenophora 

spp), Rhynchosporium spp, Mycosphaerella graminicola (Septonia tritici) y 

Phaoosphaeria nodorum (Stagonospora nodorum a Septonia nodorum), 

Pseudocercos pore/Ia herpotrichoides y Gaeumannomyces graminis en cereales 

(par ejemplo trigo, cebada, centeno), cØsped y otros huespedes; Cercospora 

Sarachidicola y Cercosporidium personatum en manE y otros Cercospora spp. en 

otros huØspedes, par ejemplo remolacha, bananas, soja y arroz; Botiytis cinerea 

Is (botritis) en tomates, frutillas, vegetales, vides y otros huØspedes, y otros Botrytis 

spp. en otros huØspedes; Alternania spp. en vegetales (par ejemplo zanahorias), 

planta de coiza, manzanas, tomates, papas, cereales (par ejemplo trigo) y otros 

huØspedes; Venturia spp. (incluyendo Venturia mae qua/es (costra)) en manzanas, 

peras, fruta con pepa, pinos y otros huespedes; Cladosponium spp. en una 
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variedad de huØspedes incluyendo cereales (por ejemplo trigo) y tomates; 

Mon//in/a spp. en frutas con pepa, pinos y otros huØspedes Didymella spp, en 

tomates, cØsped, trigo, cucurbitÆceas, y otros huØspedes; Phoma spp. en planta 

de colza, cØsped, arroz, papas, trigo, y otros huØspedes: Aspergillus spp. y 

Aureobasidium spp. en trigo, madera elaborada y otros huØspedes; Ascochyta 

spp, en arvejas, trigo, cebada y otros huØspedes; Stemphiium spp. (Pleospora 

spp,) en manzanas, peras, ceboflas, y otros huØspedes; enfermedades del verano 

(por ejemplo rot amargo (Glomerella cingulata), enfermedad de la vid o roæa 

negra de la vid o cercosporiosis (Botryosphaeria obtusa), Brooks fruit spot 

10 
(Mycosphaere/Ia porni), aga Ha del enebro (Gymnosporan glum juniperivirginianae), 

fumagina de la manzana (Gloeodes pomigena), mosqueo del manzano 

(Schizothyriurn pomi) y pudriciOn blanca (Botryosphaeria dothidea)) en manzanas 

y peras; Plasmopara viticola en vides: otros mildiUs, tales como Brernia lactucae 

en lechuga, Peronospora spp. en soja, tabaco, cebollas, y otros huespedes, 

Pseudoperonospora humuli en lüpulos y Pseudoperonospora cubensis en 

cucurbitÆceas; Pythium spp. (incluyendo Pyth/um ultimum) en cØsped y otros 

huespedes; Phytophthora infestans en papas y tomates y otros Phytophthora spp. 

en vegetates, frutillas, patta, pimiento, ornamentates, tabaco, cacao y otros 

huØspedes; Thanatephorus cucumeris en arroz y turba y otros Rhizoctonia spp. en 

varios huØspedes tat como trigo y cebada, manI, vegetates, algodOn y cØsped; 

* Sc/erotinia spp. en cØsped, man[, papas, planta de coiza y otros huØspedes; 

Scierotium spp. en cØsped, manE y otros huespedes; Gibberel/a fujikuroi en arroz; 

Colletotriohum spp. en una variedad de huØspedes incluyendo cØsped, cafØ y 

vegetates; Laetisaria fuciformis en cØsped; Mycosphaerella spp. en bananas, 

man!, cItricos, pacanos, papaya y otros huØspedes; Diaporthe spp. en citricos, 

soja, melon, peras, lupines y otros huØspedes; Elsinoe spp. en cItricos, vides, 

olivos, pacanos, rosas y otros huØspedes; Verticillium spp. en una variedad de 

10 



huØspedes incluyendo lUpulos, papas y tomates; Pyrenopeziza spp. en planta de 

colza y otros huespedes; Oncobasidium theobromae en cacao que origna la 

enfermedad degenerativa vascular; Fusarium spp., Typ hula spp, Microdochiurn 

nivale, Ustilago spp., Urocystis spp,, Tilletia spp. y Claviceps purpurea en una 

variedad de huØspedes pero particularmente trigo, cebada, cesped y maiz; 

Ramularia spp. en remolacha, cebada y otros huespedes; enfermedades 

posteriores a la cosecha particularmente de frutas (por ejemplo Penicilliurn 

digItaturn, Panic/ilium italicum y Trichoderma viride en naranjas, Colietotrichum 

musae y Gloeosporium musarum en bananas y Botrytis cinerea en uvas); otros 

5 patogenos en vides, notablemente Eutypa lata, Guignardia bidwelili, Phellinus 

igniarus, Phomopsis viticola, Pseudopeziza tracheiphila y Stereum hirsutum; otros 

. patOgenos en ªrboles (por ejemplo Lophodermiurn seditiosum) o madera 

elaborada, notablemente Cephaloascus fragrans, Ceratocystes spp, Ophiostoma 

piceae, Penicillium spp., Trichoderma pseudokoningii, Trichoderma viride, 

Trichoderma harzianum, Aspergillus niger, Lepto graph/urn Iindbergi y 

Aureobasidium pu/lulans; y vectores fUngicos de enfermedades virales (por 

ejemplo Polymyxa grarnirlis en cereales como el vector del virus mosaico amarillo de 

la cebada (BYMV) y Polymyxa betae en remolacha como el vector de nzomania). 

Los compuestos de formula (1) muestran particularmente buena actividad 

contra la clase Qomycete de patOgenos tales coma las especies Phytophthora 

infestans, Plasmopara, par ejemplo las especies Plasmopara viticola y Pythium 

por ejemplo Pythium ultimum. 

Un compuesto de fOrmula (1) puede moverse acropetªlicamente, en 

direcciOn de la raiz a bidireccionalmente a localmente en el tejido de la planta a fin 

de ser activo contra uno 0 mÆs hongos. MÆs aUn, un compuesto de formula (1) 

puede ser volÆtil lo suficiente como para ser activo en fase vapor contra uno o 

mªs hongos en la planta. 
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Por to tanto, la invenciOn provee un mØtodo para combatir o controlar 

hongos fitopatogØnicos que comprende apticar una cantidad eficaz desde el punto 

de vista fungicida de un compuesto de formula (1), a una composiciOn que 

contiene un compuesto de fOrmula (1), a una planta, a una semilla de una planta, 

al sitio de la planta o semilla a at suelo a cualquier otra medio de crecimiento de la 

planta, por ejemplo soluciOn nutriente. 

El tØrmino "planta" segün se utiliza en la presente incluye plantas de 

semilla, arbustos y Ærboles. AdemÆs, el mØtodo fungicida de la invenciOn incluye 

tratamientos protectores, curativos, sistØmicos, erradicantes, y antiesporulantes. 

Los compuestos de fOrmula (1) se utilizan preferentemente para fines 

agrIcolas, hartIcolas y para el cuidado del cØsped artificial en forma de 

. composiciOn. 

A fin de aplicar un compuesto de fOrmula (1) a una planta, a una semilla de 

una planta, at sitio de la planta o semilla a at suelo a cualquier medio de 

crecimienta, se formula usualmente un compuesto de fOrmula (1) en una 

camposiciOn que incluye, ademAs del compuesto de fOrmula (1), un diluyente a 

vehicula inerte adecuado y, apcionalmente, un agente surfactante (SFA), Los 

SFAs son productos quimicas que pueden modificar las propiedades de una 

interfase (por ejemplo, interfase liquido/sOlido, lIquido/aire o lIquido/liquido) 

disminuyendo (a tension interfacial y conduciendo de este mode a cambios en las 

* propiedades (por ejemplo dispersiOn, emulsiOn y humectaciOn). Se prefiere que 

todas las composiciones (ambas formulacianes sOlidas y lIquidas) comprendan, 

en peso, 0,0001 a 95%, mÆs preferentemente 1 a 85%, par ejemplo 5 a 60%, de 

un compuesto de fOrmula (1). La camposiciOn se utiliza, en general, para el 

control de hongas de moda que un compuesto de fOrmula (1) se aplique en una 

proporciOn de 0,1 g a 10 kg por hectrea, preferentemente de 1 g a 6 kg por 

hectârea, mÆs preferentemente de 1 g a 1 kg par hectÆrea. 

3t4/ 
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Cuando se utiliza en una desinfecciOn de semillas, se utiliza un compuesto 

de formula (1) en una proporciOn de 0,0001 g a 10 g (por ejemplo 0,001 g o 0,05 

g), preferentemente 0,005 g a 10 g, mÆs prefereritemente 0,005 g a 4 g, por 

kilogramo de semilla. 

En otro aspecto la presente invenciOn provee una composiciOn fungicida 

que comprende una cantidad eficaz desde el punto de vista fungicida de un 

compuesto de fOrmula (1) 
y 

un vehIculo o diluyente adecuado para la misma. 

Aun en otro aspecto, la invenciOn provee un mØtodo para combatir 
y 

controlar hongos en un sitio, que comprende tratar los hongos, a el sitlo de los 

hongos con una cantidad eficaz del punto de vista fungicida de una composiciOn 

que comprende un compuesto de fOrmula (1). 

Las composiciones se pueden elegir a partir de una cantidad de tipos de . 

formulaciOn, incluyendo polvos espolvoreables (DP), polvos solubles (SP), 

granulos solubles en agua (SG), grªnulos dispersables en agua (WG), polvos 

humectables (WP), granulos (GR) (liberaciOn lenta o rªpida), concentrados 

solubles (SL), Uquidos miscibles en aceite (OL), Uquidos de ultra bajo volumen 

(UL), concentrados emulsionables (EC), concentrados dispersables (DC), 

emulsianes (ambas, aceite en agua (EW) 
y agua en aceite (EO)), micro-

emulsiones (ME), concentrados para suspensiOn (SC), aerosotes, formulaciones 

para 

niebla/fumigenas, suspensiones en cÆpsulas (CS) 
y 

formulaciones para 

tratamiento de semillas, El tipo de formutaciOn elegido en cualquier caso 

dependera de la finalidad especifica considerada 
y 

las propiedades fisicas, 

qulmicas 
y 

biolOgicas del compuesto de fOrmula (1). 

Los polvos espolvoreables (DP) se pueden preparar mezclando un 

compuesto de fOrmula (1) con uno a mâs dituyentes sOlidos (par ejemplo arcillas 

naturates, caolin, pirofUita, bentonita, alumina, mantmorilonita, kieselguhr, tiza, 

tierra de diatomeas, fosfatos de calcio, carbonatos de calcio 
y 

magnesia, azufre, 

33O 



cat, harinas, talco y otros vehIcutos sOlidos orgªnicos e inorgÆnicos) y moliendo 

mecÆnicamente la mezcla hasta obtener an polvo fine. 

Los polvos solubles (SP) se pueden preparar mezclando un compuesto de 

fOrmula (1) con una 0 mÆs sales inorganicas solubles en agua (tat como 

bicarbonato de sodlo, carbonate de sodio o sulfato de magnesio) o uno a mÆs 

sôlidos orgªnicos solubles en agua (tat como un polisacªrido) y, opciorialmente, 

uno o mAs agentes humectantes, uno a ms agentes dispersantes a una mezcla 

de dichos agentes para mejorar la dispersiôn/solubilidad en agua. La mezcla 

luego se muele hasta obtener un polvo fino. AdemÆs se pueden granular 

ikcomposiciones similares para formar grÆnulos solubles en agua (SG). 

Los polvos humectables (WP) se pueden preparar mezclando an 

compuesto de fÆrmula (1) con uno a mÆs diluyentes o vehiculos sOlidos, uno o 

mªs agentes humectantes y, preferentemente, uno o mªs agentes dispersantes y, 

opcionalmente, uno o mÆs agentes de suspensiOn para facilitar la dispersiOn en 

liquidos. La mezcla tuego se muele hasta obtener un polvo fino. AdemÆs se 

pueden granular composiciones similares para formar grÆnulos dispersables 

(WG). 

Los grÆnulos (GR) se pueden formar ya sea granulando una mezcla de un 

compuesto de formula (1) y uno a mªs diluyentes a vehiculos sOlidos en polvo, a 

de granulos en blanco pre-formados absorbiendo un compuesto de fOrmula (1) (o 

Ituna soluciOn del mismo, en un agente adecuado) en un material granular poroso 

(tal come piedra pOmez, arciltas de atapulgita, tierra de fuller, kieselguhr, tierras 

de diatomeas o mazorcas de maiz motidas) 0 absorbiendo an compuesto de 

fOrmula (1) (0 una soluciOn del mismo, en an agente adecuado) o en un material 

nuclear fuerte (tat coma arenas, silicates, carbonatos minerales, sulfates o 

fosfatos) y secando Si fuera necesario. Los agentes que se utitizan normatmente 

para ayudar a la absorciOn o adsorción incluyen solventes (tales come solventes 
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derivados del petrOleo alifÆticos 
y 

aromÆticos, alcoholes, Øteres, cetonas 
y 

Østeres) 
y 

agentes adherentes (tales como acetatos de polivinilo, alcoholes 

polivinilicos, dextrinas, azücares 
y 

aceites vegetales). AdemÆs se pueden incluir 

uno o ms aditivos en grÆnulos (por ejemplo agentes emulsionantes, agentes 

humectantes o agentes dispersantes). 

Los coricentrados dispersables (DC) se pueden preparar disolviendo un 

compuesto de formula (1) en agua o un solvente orgânico, tal como cetona, 

alcohol o glicol Øter. Estas soluciones pueden contener un agente surfactante (por 

ejemplo para mejorar la thluciôn en agua o prevenir la cristalizaciOn en un 

depôsito rociador). 

Los concentrados emulsionables (EC) o emulsiones aceite-en-agua (EW) 

se pueden preparar disolviendo un compuesto de formula (1) en un solverite 
. 

orgÆnico (que contiene opcionalmente uno o mÆs agentes humectantes, uno o 

mÆs agentes emulsionantes o una mezcla de dichos agentes). Los solventes 

orgªnicos adecuados para uso en ECs incluyen hidrocarburos aromªticos (tales 

como alquilbencenos o alquilnaftalenos, ejemplificados por SOLVESSO 100, 

SOLVESSO 150 
y 

SOLVESSO 200; SOLVESSO es marca registrada), cetonas 

(tales como ciclohexanona o metilciclohexanona), alcoholes (tales como alcohol 

bencilico, alcohol furfurIlico o butanol), N-alquilpirrolidonas (tales como N-

metilpirrolidona o N-octilpirrolidona), dimetil amidas de Æcidos grasos (tales como 

0 dimetilamida de Æcido graso C8-C10) e hidrocarburos clorados. Un producto EC 

puede emulsionarse espontªneamente al agregar agua, para producir una 
. 

emulsion con estabilidad suficiente para permitir la aplicaciOn por aspersiOn a 

travØs del equipo apropiado. La preparaciOn de un EW implica la obtenciOri de un 

compuesto de fOrmula (1) ya sea como liquido (si no es un lIquido a temperatura 

ambiente, puede fundirse a una temperatura razonable, Upicamente por debajo 

de 70° C) 0 en una soluciOn (disolviØndolo en un solvente apropiado) 
y 

luego 
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emulsionando el liquido o solución resuftante en agua que contiene uno o mÆs 

SEAs, con elevada fuerza de cizallamiento para producir una emulsion. Los 

solventes adecuados para uso en EWs incluyen aceites vegetales, hidrocarburos 

clorados (tales como clorobencenos), solventes aromÆticos (tales como 

alquilbencenos o alquUnaftalenos) 
y 

otros solventes orgÆnicos apropiados que 

tienen baja solubilidad en agua. 

Las microemulsiones (ME) se pueden preparar mezclando agua con una 

mezcla de uno o mÆs solventes con uno o mªs SEAs, para producir 

espontªneamente una formulaciOn liquida isotrOpica estable 

termodinªmicamente. Un compuesto de fOrmula (1) estÆ presente inicialmente en 

el agua o en la mezcla solvente/SFA. Solventes adecuados para uso en MEs 

incluyen los descriptos de aqul en adelante para uso en ECs o en Ews. Un ME 

puede ser un sistema aceite-en-agua o agua-en-aceite (la elecciOn del sistema va 

a estar determinada por las mediciones de conductividad) 
y 

puede ser adecuado 

para mezclar pesticidas solubles en agua o solubles en aceite en la misma 

formulaciOn. Una ME es adecuada para dilución en agua, quedando como una 

microemulsiOn o formando una emulsion aceite-en-agua convencional 

Los concentrados en suspensiOn (SC) pueden comprender suspensiones 

acuosas a no-acuosas de partIculas sOlidas insolubles finamente divididas de un 

� compuesto de fOrmula (1). Los SCs se pueden preparar mediante molido par 

molino de bolas a de vidrio del compuesto sOlido de fOrmula (1) en un medlo 

adecuado, opcionalmente con uno a mÆs agentes dispersantes, para producir 

una suspension de particulas fines del compuesto. Se pueden incluir uno a mªs 

agentes humectantes en la composiciOn 
y 

se puede incluir un agente de 

suspensiOn para reducir la proporciOn a la cual las particulas se asientan. 

Alternativamente, un compuesto de fOrmula (1) puede molerse en seco 
y 
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agregarse al agua, que contiene agerites descriptos anteriormente, para producir 

el producto final deseado. 

Las formulaciones en aerosol comprenden un compuesto de fOrmula (1) 
y 

un propelente adecuado (por ejemplo n-butano). AdemÆs, un compuesto de 

fOrmula (1) se puede disolver o dispersar en un medio adecuado (por ejemplo 

agua 0 lIquido miscible en agua, tal como n-propanol) para dar composiciones 

para uso en bombas no-presurizadas, accionadas a mano. 

Un compuesto de fOrmula (1) se puede mezclar an estado seco con una 

mezcla pirotØcnica para formar una composiciOn adecuada para generar, en un 

espacio cerrado, un humo que contiene el compuesto. 

Las suspensiones en cªpsula (CS) se pueden preparar de manera similar 

a la preparaciôn de formulaciones EW pero con una etapa de polimerizaciOn 

adicional de modo que se obtenga una dispersiOn acuosa de gotitas de aceite, en 

la cual cada gotita de aceite estÆ encapsulada por una cubierta polimØrica 
y 

contiene un compuesto de fOrmula (1) y, opcionalmente, un vehIculo o diluyente 

para el mismo. La cobertura polimØrica Se puede producir mediante una reacciOn 

de policondensacion interfacial o mediarite un procedimiento de coacervaciOn. 

Las composiciones pueden proveer liberaciOn controlada del compuesto de 

fOrmula (1) 
y 

se pueden utilizar para el tratamiento de semillas. AdemÆs un 

compuesto de fOrmula (1) se puede formular en una matriz polimØrica 

biodegradable para dar una liberaciOn controlada 
y 

lenta del compuesto. 

Una composiciOn puede incluir uno o mØs aditivos para mejorar el 

rendimiento biolOgico de Ia composiciOn (por ejemplo mejorando la humectaciOn, 

retenciOn o distribuciOn en las superficies; resistencia a la, Iluvia sobre superficies 

tratadas; o reabsorciOn o movilidad de un compuesto de fOrmula (1)). Tales 

aditivos incluyen agentes surfactantes, aditivos de rociado basados en aceite, por 

ejemplo ciertos aceites minerales o aceites de plantas naturales (tales como soja 
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y y coiza), y mezclas de estos con otros adyuvantes blo-intensificadores 

(componentes que pueden ayudar 0 modificar la acck5n de un compuesto de 

fOrmula (1)). 

AdemÆs un compuesto de fOrmula (1) se puede formular para ser usado en 

el tratamiento de semillas, par ejemplo como composición en polvo, incluyendo un 

polvo para el tratamiento de semillas secas (DS), un polvo soluble en agua (SS) a 

un polvo dispersable en agua para el tratamiento de lechada (WS), a coma 

composiciOn liquida, incluyendo un concentrado fluido (FS), una soluciOn (LS) o 

una suspensiOn en cÆpsula (CS). La preparaciOri de las composiciones DS, SS, 

, WS, FS y LS son muy similares a las de, respectivamente las composiciones de 

DP, SP, WP, SC y DC descriptas anteriormente. Las composiciones para el 

tratamiento de semillas pueden incluir un agerite para ayudar a la adhesiOn de la 

composiciOn a la semilla (par ejemplo un aceite mineral o una barrera formadora 

de pelicula). 

Los agentes humectantes, agentes dispersantes y agentes emulsionantes 

pueden ser SFAs del tipo catiOnico, aniOnico, anfotØrico a no-iOnico. 

Los SFAs del tipo catiOnico incluyen compuestos de amonio cuaternarlo 

(por ejemplo bromuro de cetiltrimetil amonlo), imidazolinas y sales de amina. 

Los SFAs aniOnicos adecuados incluyen sales de metales alcalinos de 

Æcidos grasos, sales de monoØsteres alifÆticos de Æcido sulfürico (por ejemplo 

0 lauril sulfato de sodio), sales de compuestos aromÆticos sulfonados (par ejemplo 

dodecilbencensulfonato de sodio, dodecilbencensulfonato de calcio, butilnaftalen 

sulfonato y mezclas de di-isopropil- y tri-isopropil-naftalen sulfonatos), Øter 

sulfatos, alcohol Øter sulfatos (par ejemplo lauret-2-sulfato de sodio), Øter 

carboxilatos (par ejemplo lauret-3-carboxilato de sodio), fosfato Østeres 

(productos de la reacciOn entre uno o mÆs alcoholes grasos y Æcido fosfOrico 

(predominantemente mono-Østeres) o pentacloruro de fOsforo 
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(predominaritemerite di-Østeres), por ejemplo la reacciOn entre el alcohol lÆurico y 

el ªcido tetrafosfOrico; ademªs estos productos pueden estar etoxflados), 

sulfosuccinamatos, sulfonatos de parafina u olefina, tauratos 
y 

lgnosulfonatos, 

Los SFAs adecuados del tipo anfotØrico incluyen betalnas, propionatos 
y 

glicinatos. 

Los SFAs adecuados del tipo no iOnico incluyen productos de 

condensaciôn de ôxidos de aiquileno, tales como Oxida de etileno, Oxido de 

propileno, Oxido de butileno a mezclas de los mismos, con alcoholes grasos (tales 

como alcohol olellico o alcohol cetilico) o con alquilfenoles (tales como octilfenol, 

rionilfenol 
u octilcresol); Østeres parciales derivados de ªcidos grasos de cadena 

larga a anhidridos de hexitol; productos de condensaciOn de dichos Østeres 

parciales con Oxido de etileno; polimeros de bloque (que comprenden Oxido de 

etileno 
y 

óxido de propileno); alcanolamidas; Østeres simples (por ejemplo 

polietilen glicol Østeres de Æcidos grasos); Oxidos de amina (par ejemplo Oxido de 

lauril dimetil amina); 
y 

lecitinas. 

Agentes de suspensiOn adecuados incluyen coloides hidrofilicos (tales 

coma polisacAridos, polivinilpirrolidona a carboximetilcelulosa sOdica) 
y 

arcillas 

exparisivas (tales coma bentonita a atapulgita). 

Se puede aplicar un compuesto de fOrmula (1) mediante cualquiera de los 

medios conocidos de aplicaciOn de compuestos fungicidas. Par ejemplo, se 

formulado formulado, puede aplicar, a no a cualquier parte de la planta, 

incluyendo el follaje, tallos, ramas o ralces, a la semilla antes de ser plantada o a 

otros medios en los cuales crecen las plantas a van a ser plantadas (tal como el 

suelo que rodea las raices, el suelo en general, agua de arroz a sistemas de 

cultivo hidropOnico), directamente a puede ser asperjado, espolvoreado, aplicado 

mediante inmersiOn, aplicado coma formulaciOn en crema a pasta, aplicado coma 

vapor o aplicado a travØs de distribuciOn o incorparaciOn de una composiciOn (tal 
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como una composición granular o una composiciOn envasada en una bolsa 

soluble en agua) en el suelo a en un medio acuoso. 

Un compuesto de fOrmula (1) ademÆs se puede inyectar en plantas 0 

espolvorearse en la vegetaciOn utilizando tØcnicas de aspersion electrodinómicas 

u otros mOtodos de baja volumen, a aplicarse mediante sistemas de irrigaciOn 

aØreos a terrestres. 

Las composiciones para usa coma preparaciones acuosas (soluciones a 

dispersiones acuosas) se suministran en general en la forma de un concentrado 

que contiene una proporciOn elevada del componente activo, agregândose el 

concentrado al agua antes de su usa. Estos concentrados, que pueden incluir 

DCs, SCs, ECs, EWs, MEs SGs, SPs, WPs, WGs 
y 

CSs, a menudo deben 

soportar almacenamiento durante periodos prolongados y, despuOs del 

almacenamiento, ser capaces de soportar la adiciOn de agua para formar 

preparaciones acuosas que permanezcan homogØneas durante un tiempo 

suficiente para poder aplicarlas mediante equipos de aspersion convencionales. 

Tales preparaciones acuosas pueden contener cantidades variables de un 

compuesto de formula (1) (por ejemplo 0,0001 a 10%, en peso) dependiendo de 

la finalidad de uso. 

Un compuesto de fOrmula (1) se puede utilizar en mezclas con fertilizantes 

(par ejemplo fertilizantes que contienen nitrógeno, potasio, a fOsforo). Los tipos de 

formulaciones adecuadas incluyen grÆnulos de fertilizante. Las mezclas contienen 

de manera adecuada hasta 25% en peso del compuesto de fOrmula (1). 

Par lo tanto, la invenciOn ademÆs provee una composiciOn fertilizante que 

contiene un fertilizante y un compuesto de fOrmula (1). 

La composiciones de esta invenciOn pueden contener otros compuestos 

que tienen actividad biolOgica, par ejemplo micronutrientes a compuestos que 

tienen actividad fungicida similar a complementaria o que poseen actividad 
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reguladora del crecimiento de la planta, actividad herbicida, insecticida, 

nematicida o acaricida. 

Al incluir otro fungicida, la composiciOn resultante puede tener un espectro 

mªs amplio de actividad 0 Ufl nivel mayor de actividad intrinseca que el 

compuesto de fOrmula (1) sola. AdemÆs, el otro fungicida puede tener un efecto 

sinØrgico sobre la actividad fungicida del compuesto de fOrmula (1). 

El compuesto de fOrmula (1) puede ser el Unico componente activo de la 

composiciôn 0 puede mezclarse con uno o mÆs componentes activos adicionales 

tales como un pesticida, fungicida, sinergista, herbicida o regulador del 

crecimiento de la planta cuando sea apropiado. Un ingrediente activo adicional 

puede: proveer una composiciOn que tenga un espectro mªs amplio de actividad o 

persistencia incrementada en un sitlo; sinergizar la actividad o complementar la 
, 

actividad (por ejemplo incrementarido la velocidad del efecto o superando la 

repelencia) del compuesto de fOrmula (1); a ayudar a superar o prevenir el 

desarrollo de resistencia a los componentes individuales. El componente activo 

adicional particular dependerÆ de la intenciOn de utilidad de (a composiciOn, 

Ejemplos de compuestos fungicidas que se pueden incluir en (a 

composiciOn de (a invenciOn son AC 382042 (N-(1 -dana-I ,2-dimetilpropil)-2-(2,4-

diclorofenoxi) propionamida), acibenzolar-S-metilo, alanicarb, aldimorf, anilazina, 

azaconazol, azafenidin, azoxistrobin, benalaxilo, benomilo, beritiavalicarb, biloxa-

zol, bitertanol, blasticidin S, boscalid (nuevo nombre para nicobifen), 

bupirimato, captafol, captan, carbendazim, clorhidrato de Sbromuconazol, 

carbendazim, carboxina, carpropamid, carvona, CGA 41396, CGA 41397, quiino-

metionato, clorbenztiazona, clorotalonilo, clorozolinato, clozilacon, compuestos 

que contienen cobre tales como oxicloruro de cobre, oxiquinolato de cobre, 

sulfato de cobre, tallato de cobre, 
y 

mezcla Bordeaux, ciamidazosulfamid, 

ciazofamid (IKF-91 6), ciflufenamid, cimoxanilo, ciproconazol, ciprodinilo, 
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debacarb, di-2-piridilo disulfuro 1,1’-dicloro, diclofluanid, diclocimet, diclomezina, 

dicloran, dietofencarb, difenoconazoJ, difenzoquat, diflumetorim, 0,0-di-iso-pro-

pil-S-bencil tiofosfato, dimefluazol, dimetconazol, dimetirimol, thmetomorf, 

dimoxistrobin, diniconazol, dinocap, ditianon, cloruro de dodecil dimetil amonio, 

dodemorf, dodina, doguadina, edifenfos, epoxiconazol, etaboxam, etirimol, (Z)-N-

bencil-N([metifo(metil-tioetilidenaminoxicarbonilo)amino}tio)-f3-alaninato de etilo, 

etridiazoj, famoxadona, fenamidona, fenarimol, fenbuconazol, fenfuram, 

fenhexamida, fenoxanilo (AC 382042), fenpiclonilo, fenpropidin, fenpropimorf, 

fentin acetato, fentin hidrOxido, ferbam, ferimzona, fluazinam, fiudioxonilo, 

flumetover, flumorf, fluorimida, fluoxastrobin, fluquinconazol, flusilazol, 

flusulfamida, flutolanilo, flutriafol, folpet, fosetil-aluminio, fuberidazol, furalaxilo, 

furametpir, guazatina, hexaconazol, hidroxiisoxazol, himexazol, imazalilo, 
, 

imibenconazol, iminoctadina, iminoctadina triacetato, ipconazol, iprobenfos, 

iprodiona, iprovalicarb, isopropanil butil carbamato, isoprotiolano, kasugamicin, 

kresoxim-metilo, LY186054, LY211795, LY 248908, mancozeb, maneb, 

mefenoxam, mepanipirim, mepronilo, metalaxilo, metalaxilo M, metconazol, 

metiram, metiram-zinc, metominostrobin, metrafenona, M0N65500 (N-alil-4,5-

dimetil-2-trimetilsililtiofen-3-carboxamida), miclobutanilo, NTN0301, neoasozin, 

dimetilditiocarbamato de niquel, nitrotal-isopropilo, nuarimol, ofurace, compuestos 

organomercuriales, orisastrobin, oxadixilo, oxasulfuron, Æcido oxolônico, 

oxpoconazol, oxicarboxin, pefurazoato, penconazol, pencicuron, 

Sªcidos  del fOsforo, ftalida, picoxistrobin, polioxin 0, poliram, probenazol, procloraz, 

procimudona, propamocarb, clorhidrato de propamocarb, propiconazol, propineb, 

Æcido propiOnico, proquinazid, protioconazol, piraclostrobin, purazofos, pirifenox, 

pirimetanhlo, piroquilon, piroxifur, pirrolnitrin, compuestos de amonio cuaternario, 

quinometionato, quinoxifen, quintozeno, siltiofam (MON 65500), S-umazalilo, 

simeconazol, sipeonazol, pentaclorofenato de sodio, espiroxamina, 
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estreptomicina, azufre, tebuconazol, tecloftalam, tecnazeno, tetraconazol, 

tiabendazol, tifluzamida, 2-(tocianometiltio)benzotiazol, tiofanato-metilo, tiram, 

tiadinilo, timibenconazol, tolclofos-metUo, tolilfluanid triadimefon, triadimenol, 

triazbutilo, triazOxido, triciclazol, tridemorf, trifloxistrobin, triflumizol, triforin, 

triticonazol, validamcin A, vapam, vinclozolin, XRD-563, zineb, ziram, zoxamida y 

los compuestos de formulas: 

ç0ç-Y 
c3ot1 

1,0 

N 

CH. 

F,C ; LJJ 

cIl)oNLr 

Los compuestos de fOrmula (1) se pueden mezclar con el suelo, la turba u 

otros medios de enraizamiento para la protecciOn de plantas contra 

enfermedades fungicas transportadas por las semuilas, originadas en el suelo o 

foliares. 

Algunas mezclas pueden comprender componentes activos, que tienen 

propiedades fisicas, quImicas o biolOgicas sign ificativamente diferentes de modo 

que no se prestan fÆcilmente al mismo tipo de formulaciOn convencional. En estas 

circunstancias se pueden preparar otros tipos de formulación. Por ejemplo, 

cuando un componente activo es un sOlido insoluble en agua y el otro un liquido 

insoluble en agua, puede ser posible, sin embargo, que disperse cada 

componente activo en la misma fase acuosa continua dispersando el componente 

activo sOlido como suspensiOn (utHizando una preparaciOn anÆloga a la de una 

SC) pero dispersando el componente activo lIquido como emulsion (utilizando una 

preparaciOn anÆloga a la de una EW). La composiciOn resultante es una 

formulaciOn de suspoemulsiOn (SE). 

La invenciOn se ilustra mediante los siguientes ejemplos en los cuales se 

utilizan las siguientes abreviaturas: 
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ml ml = mililitros p.f. = purito de fusiOn (sin corregir) 

g = gramos p.e. = punto de ebulliciOn 

THF = tetrahidrofurano DMSO = dimetilsulfoxido 

M = iOn molecular DMF = N, N-dimetilformamida 

s = singulete HOBT = 1-hidroxibenzotriazol 

d = duplete EDC = clorhidrato de 1-etil-3-N,N-

dimetilamino propilcarbodiimida 

bs = singulete ancho RMN = resonancia magnØtica nuclear 

t = triplete HPLC = cromatografia liquida de alta 

resoluciOn 

q = cuarteto TLC = cromatografia en capa delgada 

m multiplete glc = cromatografla gas-lIquido 

ppm = partes por millOn dec. = descomposiciOn 

M = molar 

EJEMPLO 1 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(3,5-diclorofenoxi)-2-(metiltio)-N-

(2-metilpent-3-in-2-ilo) acetamida (Compuesto No. 4 de la Tabla 1) 

Paso 1 

Se disolviO 2-bromo-2-(3,5-diclorofenoxi)acetato de t-butilo (1 ,Og) en 1,4-

, dioxano (3m1), y se agregO tiometOxido de sodjo (0,218g) a la mezcla. La 

suspensiOn amarilla pªlida resultante se agitó a temperatura ambiente durante 5 

horas y luego se almacenO durante 18 horas. El solvente se evaporO, se agregO 

agua y la capa acuosa se extrajo dos veces con acetato de etilo (100 ml). Las 

capas orgØnicas se combinaron, se lavaron con salmuera, se secaron sobre 

sulfato de magriesio, se filtraron y se evaporaron para dar 2-metiltio-2-(3,5-

diclorofenoxi)acetato de t-butilo en forma de un sOhdo amarillo claro (0,80 g) que 

se utilizO en el paso siguiente sin purificaciOn posterior. 

1o4 
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1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,52 (9H,$); 2,19 (3H,$), 5,39 (1H,$); 6,92 (2H,d); 7,04 

(1H, t). 

Paso 2 

Al producto del paso I (0,2g) en metanol (3m1) a temperatura ambiente se 

agregô una soluciôn de hidröxido de sodlo (0,050 g) en agua (1 ml). La reacciOn 

se agitO durante 2 horas, el solvente se evaporô, luego se agregaron agua y 

acetato de etilo. La fase acuosa se separó, se acidificô con Æcido clorhidrico 

acuoso diluido, luego se extrajo con acetato de etilo. Las fases orgÆnicas se 

combinaron, se secaron sobre sulfato de magnesio, se filtraron y se evaporaron 

40 para dar Æcido 2-metiltio-2-(3,5-diclorofenoxi)acetico en forma de una goma 

- amarilla pÆlida (0,153g) que se utzó en el paso siguiente sin purificación 

posterior. 

1H RMN (CDCI3) ö ppm: 2,21 (3H,$); 5,59 (1H,$); 6,95 (2H,$); 7,08 (1l-1,$). 

Paso 3 

Se agregO trietilamina (0,lml) a una soluciOn agitada de clorhidrato de 4-

amino-4-metil-pent-2-ino (0,077g) en DMF (2m1) dando una suspensiOn blanca. 

Se agreg6 el producto del Paso 2 (0,153g) en DMF (imi) seguido de 1-

hidroxibenzotriazol (HOBT, 0,078g) y finalmente el clorhidrato de N-(3-

dimetilaminopropil)-N’-etil carbodiimida (EDC, 0,110g). La suspensiOn blanca se 

agito a temperatura ambiente durante 1 hora, y se almacenó durante  18 horas. 

0 Se agregO agua y la fase acuosa se extrajo con acetato de etilo. Las fases 

orgªnicas se combinaron, se lavaron con agua, se secaron sobre sulfato de 

magneslo, se filtraron y se evaporaron para dar un sOlido amarillo (0,148g), que 

se purificO mediante cromatografia en columna flash en gel de silice eluyendo con 

1:4 en volumen de acetato de etilo/hexano para dar el compuesto del titulo en 

forma de un sOlido incoloro (0,145 g). 

p.f. 120-122°C. 

1c-
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1H RMN (CDCI3) S ppm: 1,68 (6H,$): 1,83 (3H,$); 2,16 (3H,$); 5,42 (1H,$); 6,58 

(IH,bs); 6,94 (2H,d); 7,09 (IH,t). 

El 4-amino-4-metil-pent-2-ino se preparO de la siguiente forma: 

Paso I 

Se disolviO 3-amino-3-metilbutino (disporble en el comercio en forma de 

soluciOn acuosa 90%: 16,6g) en diclorometano (150m1), se secô sobre sulfato de 

sodio 
y 

se filtrO para dar una soludôn que contenia 14,9 g de amina. A la soluciOn 

agitada de amina bajo atmósfera de nitrOgeno a temperatura ambiente se agregO 

trietilamina seca (48,4 ml), luego se agregO gota a gota 1 ,2-bis-

4 (clorodimetilsilil)etano (38,98 g) en diclorometano (100 ml), manteniendo la 

temperatura de reacciOn a 15°C mediante enfriamiento. La mezcla se agito 

durante 3 horas, el sOlido iricoloro, que se habia formado durante la reaccOn, se � 

filtrO de la soluciOn 
y 

el filtrado Se evaporó para dar una pasta. La pasta se 

extrajo en hexano 
y 

se filtró nuevamente. El filtrado se evaporO 
y 

el aceite 

obtenido se destilô para dar 1-(1 ,1-dimetil-2-propinil)-2,2,5,5-tetrametil-1-aza-2,5-

disilaciclopentano (21,5g), p.e. 41°C a una presiOn de 8 Pa (0,06 mm Hg). 

1H RMN (CDCI3) S ppm: 0,16 (12H,$): 0,60 (4H,$): 1,48 (6H,$): 2,24 (IH,$). 

Paso 2 

El producto del Paso 1 (13,0g) en THF seco (140ml) se enfriô a -70°C bajo 

atmOsfera de nitrOgeno con agitación 
y 

una soluciOn de n-butil litio (23,1ml de 

soluciOn 2,5M en hexanos) se agregO entre -65 
y 

-70°C durante 5 minutos. La 

. mezcla se dejó entibiar hasta -5°C 
y 

se agregO gota a gota yoduro de metilo 

(3,93ml) durante 10 minutos. La mezcla de reacciOn se dejO entibiar a 10°C 

cuando ocurriO una reacciOn exotØrmica. La mezcla Se mantuvo a 20°C por 

enfriamiento durante 2 horas, luego Se evaporô hasta un pequeno volumen. El 

residuo se disolviO en hexano, se filtrô para eliminar el material insoluble 
y 

Se 

3c;3 

I C( 
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evaporO para dar 1 -(1 1-dimetil-2-butinil)-2,2,5,5-tetrametil-1-aza-2,5-disilaciclo-

pentano en forma de aceite amarillo (13,0g). 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 0,10 (12H,$); 0,56 (4H,$); 1,40 (6H,$); 1,72 (3H,$). 

Paso 3 

El producto del Paso 2 (13,0g) se agregO lentamente a Æcido clorhidrico 

acuoso (35ml, 4M) a 000 con agitaciôn. La emulsiOn formada se agitO durante 0,5 

horas luego se llevO a pH 14 con hidrOxido de sodio acuoso (4M) mientras se 

mantuvo la mezcla de reacciOn a 0°C por enfriamiento en hielo, La mezcla acuosa 

se extrajo en diclorometano (tres veces) y los extractos se combinaron, Se 

4 secaran sabre sulfato de sodio y se filtraron. El filtrado se tornO Æcido por la 

adiciOn de un exceso de una soluciOn saturada de cloruro de hidrOgeno en 1,3-

dioxano. La mezcla se concentrO a presiOn reducida hasta que se formO un 

precipitado incoloro. Se agregO hexano a la suspensiOn y el sôlido se filtrO de la 

soluciOn. El sôlido se lavO con dietil Oter seco y se colocO al vaclo para eliminar 

todos los solventes residuales para dar 4-amino-4-metil-pent-2-ino en forma de un 

sOlido incoloro (5,0g). 

1H RMN (d5-DMSO) 6 ppm: 1,74 (6H, s); 1,82 (3H, s); 8,74 (3H, seæal ancha). 

En un procedimiento similar a! paso 3 del Ejemplo 1, se condensó Æcido 2-

(benzotiazoil-6-oxi)-2-metiltiac6tico con clorhidrato de I -cloro-6-metilhept-4-in-6-

-� ilamina para dar 2-(benzotiazoil-6-oxi)-2-metiltio-N-(1 -cloro-6-metilhept-4-in-6-iI) 

- acetamida (Compuesto No, 90 de la Tabla 34) en forma de un aceite amarillo. 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,68 (61-1s); 1,92-2,00 (2H,m); 2,20 (3H,$); 2,40 (2H,t); 
W 

3,66 (2H,t); 5,54 (IH,$); 6,72 (1H,$); 7,22-726 (1H,dd); 7,58 (1H,d); 8,09 (1H,d); 

8,92 (1H,$). 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 1, el Æcido 2-(5-

cloropi rid il-3-oxi)-2-metiltioacØtico se condensO con clorhidrato de 1 -cloro-6-

metilhept-4-in-6-ilamina para dar 2-(5-cloropi rid il-3-oxi)-2-metiltio-N-(1 -cloro-6-
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metilhept-4-in-6-il) acetamida (Compuesto 149 de (a Tabla 31) en forma de una 

goma incolora, 

1H RMN (CDC13) 3 ppm: 1,04 (31-1,t); 1,62 (61-1,$); 1,92-2,04 (41-1,m); 2,38-2,42 

(2H,t); 3,68 (2H,t); 4,46 (IH,t); 6,30 (1H,$); 7,26 (IH,m); 8,28 (21-1,m). 

EJEMPLO 2 

Este Ejemplo ilustra (a preparaciôn de 2-(3,5-thc(orofenoxi)-2-

(metansulfini(o)-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 4 de (a Tabla 

48) 

A una soluciôn de 2-(3, 5-diclorofenoxi)-2-(metiltio)-N-(2-metilpent-3-in-2-il) 

acetamida (0,080g) en diclorometano (3m1) aO°C se agregO gota a gota Æcido m-

cloroperbenzoico (0,077g, 70% puro). La suspensiOn blanca resultante se agito a 

temperatura ambiente durante 4-5 horas, luego se a(macenO durante 18 horas. La 

suspensiOn se disoMó en diclorometano, se lavO con bicarbonato de sotho 

acuoso saturado, se secO y se evaporO para dar un aceite incoloro (0,20 g). Este 

se purificO mediante cromatografIa en columna flash en gel de silice (maUa de 40-

60) etuyendo con acetato de etilo/hexano (1:1 a 2:1 en volumen), para dar el 

compuesto del tItulo (0,064 g) en forma de una mezcla 1:1 de diastereOmeros. Se 

presentan datos de 1H RMN para la mezcla de diastereOmeros. 

1H RMN (CDCI3) 3 ppm: 1,62, 1,64, 1,65 (431-1,3s); 1,80 y 1,81 (2x3H,2s); 2,67 y 

2,77 (2x3H,2s); 5,18 y 5,40 (21-1,2s); 6,64 y 6,82 (2H,2bs); 6,98 y 7,06 (2x2H,2s); 

7, 10 y 7,12 (2H,2s). 

. EJEMPLO3 

Este ejemplo ilustra (a preparaciOn de 2-(3,5-diclorofenoxi)-2-(metan-

sulfonilo)-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No.4 de la Tabla 95) 

A una soluciOn de 2-(3, 5-diclorofenoxi)-2-(metittio)-N-(2-meti(pent-3-in-2-

U)acetamida (0,042g) en diclorometano (2m1) a 0°C se agrego gota a gota Æcido 

m-cloroperbenzoico (0,125g, 70% puro). La suspension blanca resultante se agitO 

or 
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a temperatura ambiente durante 4-5 horas, luego se almacenO durante 18 horas. 

La suspensiOn se disolviO en mÆs diclorometano, se lavó con soluciOn de 

bicarbonato de sodio acuoso saturado, se secO sobre sulfato de magnesio y se 

evaporO para dar un aceite incoloro (0,070g). Este se purificO mediante 

cromatografla en columna flash en gel de silice (malla de 40-60) eluyerido con 

acetato de etilo/hexano (1:2 en volumen), para dar el compuesto del tFtulo en 

forma de sOlido incoloro (0026 g). 

1H RMN (CDCI3) ö ppm: 1,66 (3H,$); 1,67 (3H,$); 1,82 (3H,$): 3,14 (3H,$); 5,27 

(IH,$); 6,73 (1H,bs); 7,04 (2H,d); 7,15 (1H,t). 

EJEMPLO4 
-0 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(metiltio)-2-(quinolinil-6-oxi)-N-(2-

metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 de la Tabla 14) 

Paso 1 

Se agregaron N-bromosuccinimida (NBS, 4,37g) y azo-isobutironitrilo 

(AIBN, cantidad catailtica) a 2-metittioacetato de etilo (3,0g) en tetracloruro de 

carbono (20ml) y se agitO a temperatura ambiente durante 2 horas. Se agregO 

mÆs NBS (0,30g) y la reacciOn se agitO durante otras 3 horas. La mezcla de 

reacción se filtrO y el fUtrado se evaporO para dar 2-bromo-2-metiltioacetato de 

etNo (6,5g), que se utilizO sin purificaciOn posterior. 

1H RMN (CDCI3) 5 ppm: 1,30 (3H,$); 2,34 (3H,$); 4,26 (2H,q); 5,39 (IH,$). 
0 Paso 2 

. Se disolviO t-butOxido de potasio en t-butanol (8m1) y la mezcla se agitO 

durante 20 minutos a temperatura ambiente. Se agrego Is 6-hidroxiquinolina (1,5 

g) y a la soluciôn verde oscuro se agregO el producto del Paso 1 (2,0 g). La 

reacciOn se agitO durante 20 minutos y se almacenO durante 18 horas, luego Se 

agitó durante 5 horas. La mezcla se vertiO en agua, se extrajo con cloroformo y la 

fase orgÆnica se lavO con salmuera, se secO sobre sulfato de magnesio, se filtrO y 

? () 
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se se evaporó para dar un sOldo marrón oscuro (1,75 g). El aceite se purificó 

mediante cromatografia en columna flash en gel de silice (malla 40-60) eluyendo 

con acetato de etUolhexano (1:2 en volumen), para dar 2-metltio-2-quinolin-6-oxi-

acetato de etilo en forma de aceite de color naranla. (0,66g). 

1H RMN (CDCI3) 5 ppm: 1,35 (3H,t); 2,25 (3H,$); 4,34 (2H,m); 5,73 (1H,$); 7,25 

(1H,d); 7,39 (1H,dd); 7,51 (1H,dd); 8,05 (IH,m); 8,08 (IH,m); 8,82 (1H,dd). 

Paso 3 

En un procedimiento similar al Paso 2 del Ejemplo 1, se hidrolizó 2-metiltio-

2-quinolin-6-oxiacetato de etilo para dar Æcido 2-metiltio-2-quino!inil-6-oxiacØtico. 

4 Paso 4 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 1, el Æcido del Paso 3 se 

condensO con clorhidrato de 4-amino-4-metil-pent-2-ino para dar el compuesto del 

titulo. 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 1,69 (3H,$); 1,70 (3H,$); 1,82 (3H,$); 2,22 (3H,$); 5,64 

(1H,$); 6,76 (1H,$); 7,28 (IH,d); 7,40 (1H,dd); 7,47 (1H,dd); 8,09 (IH,m); 8,84 

(1 H,dd). 

EJEMPLO 5 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(5-cloropi rid il-3-oxi)-2-(metiltio)-N-

(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 3 de la Tabla 31) 

. Paso 1 

Se agitaron en DMF (lSml) seco 5-ctoro-3-hidroxipiridina (1,30g), 2-bromo-

2-metiltioacetato de etilo (2,43g, 70% puro) y carbonato de potasio anhidro 

(1,38g) y se calentaron a 80°C con agitaciOn durante 1 hora. La mezcla se enfriO 

a temperatura ambiente, se vertiO en agua, luego se extrajo con dietil Øter (tres 

veces). Los extractos se combinaron, se lavaron con agua, se secaron sobre 

sulfato de magnesio, luego se evaporaron para dar un aceite, que se purifico 

mediante cromatografla flash en gel de silice (mafia 40-60) eluyendo con 

I(0 
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hexano/acetato de etilo (1:1 en volumen), para dar 2-(5-cloropiridil-3-oxi)-2-

(metHtio)acetato de etilo en forma de aceite naranja (0,65g). 

1H RMN (CDCI3) o ppm: 1,34-138 (3H,t); 2,20 (3H,$); 4,30-4,38 (2H,m); 5,58 

(IH,$); 7,38 (1H,m); 8,30-8,32 (2H,d). 

Paso 2 

El producto del Paso 1 (0,62g) en THF (lOmi) e hidrOxido de sodio (0,19g) 

con contenido de agua (3m1) se agitaron a 60°C durante 1,5, luego se enfrió a 

temperatura ambiente y se almacenaron durante 18 horas. La mezcla se evaporô 

y el residuo se diluyO con agua luego se IavO con dietil Øter. La fracciOr, acuosa se 

acidificO con Æcido clorhidrico diluido y se extrajo con acetato de etilo. Los 

extractos se combinaron, se lavaron con agua, se secaron sobre sulfato de 

magnesio, luego se evaporaron para dar Æcido 2-(5-cloropi rid il-3-oxi)-2-

(metiltio)acØtico, 0,48g, en forma de goma de color amarillo oscuro. 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 2,24 (3H,$); 5,72 (1H,$); 7,54 (IH,m); 8,34(1H,$); 8,40 

(IH,$); 9,52 (IH,bs). 

Paso 3 

Se agrego trietilamina (0,40m1) a una soluciOn agitada de clorhidrato de 4-

amino-4-metil-pent-2-ino (0,25g) en DMF (lOmi) dando una suspensiOn blanca. 

Se agregO Æcido 2-(5-cloropi rid il-3-oxi)-2-(metiltio)acØtico (0,46g) en DMF seco 

0 
(lOmi) seguido de HOBT (0,28g) y EDC (0,40g). La soluciOn blanca se agitO a 

temperatura ambiente durante 3 horas luego se almacenO durante 18 horas, La 

mezcla se agregO al agua y se extrajo con acetato de etilo. Los extractos se 

combinaron, se lavaron con agua, se secaron sobre sulfato de magnesio luego se 

evaporaron para dar goma amarilla. La goma se puriflcO mediante cromatografla 

en columna flash en gel de silice (malla 40-60) eluyendo con acetato de etilo/ 

hexano (2:1 en volumen) para dar el compuesto del titulo en forma de goma 

amarilla (0,33g). 
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1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,70 (6H,$); 1,84 (3H,$); 2,18 (3H,$); 5,48 (1H,$); 6,62 

(IH,bs); 7,38 (IH,m); 8,30-8,32 (2H,m). 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 5, el ªcido 2-(3-

bromoquinolinil-6-oxi)-2-metHtioacØtico se condensO con clorhidrato de 4-amino-4-

metil-1-metoxipent-2-ino para dar 2-(3-bromoquinolinhl-6-oxi)-2-(metiltio)-N-(5-

metoxi-2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 12 de la Tabla 20) en 

forma de aceite amarillo claro. 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 1,73 (6H,$); 2,21 (3H,$); 3,38 (3H,$); 4,12 (2H,$); 5,62 

(1H,$); 6,72 (IH,$); 718 (1H,d); 7,74 (1H,dd); 8,06 (1H,d); 8,25 (IH,d); 8,82 

(1H,d). 

, En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 5, et ªcido 2-(5-

cloropi rid il-3-oxi)-2-metiltioacØtico se condensO con clorhidrato de 4-amino-4-

metil-1-metoxipent-2-ino para dar 2-(5-cloropi rid il-3-oxi)-2-metiltio-N-(5-metoxi-2-

metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 25 de la Tabla 31) en forma de 

aceite. 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,73 (6H,$); 2,17 (3H,$); 3,38 (3H,$); 4,12 (2H,$); 5,50 

(IH,$); 6,63 (IH,bs); 7,38 (IH,t); 8,31 (1H,d); 8,33 (1H,d), 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 5, el 6cido 2-(5-

0 
cloropiridil-3-oxi)-2-metiltioac6tico se condensO con clorhidrato de 3-amino-3-

metil-butina para dar 2-(5-cloropi rid il-3-oxi)-2-metiltio-.N-(2-metilbut-3-in-2-

. il)acetamida (Compuesto No. 2 de la Tabla 31) en forma de sólido marrOn claro. 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 1,72(6H,$); 2,18(3H,$); 2,40(IH,$); 5,52(IH,$); 

6,64(1H,$); 7,38(1H,m), 8,32(2Hm). 

EJEMPLO 6 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(5-bromopi rid il-3-oxi)-2-(metiltio)-

N-(2-metilpent-3-in-2-iI)acetamida (Compuesto No. 91 de la Tabla 31) 



Paso Paso 1 
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Se agregO 3,5-dibromopiridina (30,0g) a una soluciôn agitada de metôxido 

de sodlo (preparado a partir de 11,6g de sodio) en metanol (120m1) y se calentô a 

reflujo durante 70 horas bajo una atmOsfera de nitrOgeno. La mezcla se enfriô a 

temperatura ambierite, se vertiô en agua (1000m1), se extrajo con dietil Øter y los 

extractos se combinaron, se lavaron con agua y se secaron sobre sulfato de 

magneslo. El solvente se evaporô para dar 3-bromo-5-metoxipiridina en forma de 

liquido incoloro, que se cristalizO lentamente al almacenar (19,3g). 

11-1 RMN (COd3) 6 ppm: 3,86 (3Hs); 7,35-7,37 (11-1,m); 8,24-8,30 (2H,m). 

01
 

Paso 2 

El producto del Paso 1 (11,58g) se mezclO con Æcido bromhIdrico acuoso 

(60m1; 48% ply) y se calentÆ a 120°C durante 48 horas con agitación. La mezcla 

se enfriO a temperatura ambiente, se vertiô en agua y se tornO alcalina con 

hidrOxido de sodlo acuoso (2M). La fase acuosa se extrajo con dietil Øter y los 

extractos orgÆnicos se descartaron. La fase acuosa se llevO a pH 6-7 con Æcido 

clorhidrico coricentrado y el precipitado que se habla formado se filtrO a partir de 

la soluciOn. El sOlido se lavO con agua y se succionó hasta sequedad at vaclo 

para dar 5-bromo-3-piridinol en forma de sÆlido incoloro, (8,67g), p.f. 151-154°C. 

1H RMN (d6-OMSO) 6 ppm: 7,52-7,54 (1H,m); 8,22-8,30 (2H,m); 10,50-10,80 

(1 H,bs). 

aPaso 3 

En un procedimiento similar al Paso 1 del Ejemplo 5, se hizo reaccior,ar 5-

bromo-3-piridinol con 2-bromo-2-metiltioacetato de etilo para dar 2-(5-bromo-

piridil-3-oxi)-2-(metiltio)acetato de etilo en forma de aceite de color naranja. 

1H RMN (COd3) 6 ppm: 1,32-1,36 (3H,t); 2,20 (3H,$); 4,30-4,38 (2H,m); 5,58 

(IH,$); 7,52 (1H,m); 8,34 (1H,$); 8,40 (1H,$). 



Paso 4 

En un procedimiento similar al Paso 2 del Ejemplo 5, se hidrolizO 2-(5-

bromopi rid il-3-oxi)-2-(metiltio)acetato de etilo para dar Æcido 2-(5-bromopiridil-3-

oxi)-2-(metiltio)ac6tico en forma de sólido amarillo, p.f. 126-128°C (desc). 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 2,24 (3H,$); 5,72 (IH,$); 7,68 (1H,m); 8,42 (2H,bs); 9,28 

(1 H,bs). 

Paso 5 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 5, el âcido 2-(5-

bromopi rid il-3-oxi)-2-(metiltio)acetico se condensO con 4-amino-4-metil-pent-2-ino 

para dar el compuesto del tItulo en forma de goma amarilla. 

1H RMN (ODd3) 6 ppm: 1,68 (6H,$); 1,84 (3H,$); 2,18 (3H,$); 5,48 (1H,$); 6,62 

(IH,bs); 7,52 (IH,m); 8,34 (1H,d); 8,42 (1H,m). 

W EJEMPLO7 

Este ejemplo ilustra la preparacion de 2-(5-cloropi rid il-3-oxi)-2-

(metansulfinil)-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 3 de la Tabla 

a] 

Se tratO con periodato de sodio (0,075g) la 2-(5-cloropi rid il-3-oxi)-2-

(metiltio)-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (O,lOg) en etanol (4m1) con contenido 

de agua (4m1) con agitación a temperatura ambiente. La mezcla se agitO durante 

2 horas, se almacenO durante 18 horas, se agitO durante otras 8 horas, luego se 

agregO mÆs periodato de sodio (0,045g) y la reacciôn se agitO durante 4 horas 

luego se almacenO durante 18 horas. Se agregO mÆs periodato de sodio (0,005g) 

y la mezcla se agito durante 4 horas, luego se vertió en agua, se extrajo con 

acetato de etilo, se lavO con salmuera, se secô sobre sulfato de magneslo y Se 

evaporô para dar el compuesto del tItulo en forma de goma (0,070g). El espectro 

de RMN fue consistente con el material que contiene una mezcla 1:1 de 

diasteroisOmeros. 

(’4 



1H RMN (CDCI3) S ppm: 1,66 (6H,$); 1,82 (31-1,$); 2,70(s) y 2,82(s) total de 3H; 

5,22(s) y 5,46(s) total de 1H; 6,68(s) y 6,88(s) total de 1H; 7,44(m) y 7,5 (m) total 

de 11-1; 8,36-8,42 (2H,m). 

EJEMPLO 8 

Este ejemplo ilustra la preparacióri de 2-(5-bromopiridil-3-oxi)-2-

(metansulforiil)-N-(2-metilpent-3-in-2-iI)acetamida (Compuesto No. 91 de la Tabla 

125) 

Se agitO a temperatura ambiente 2-(5-bro mop i rid il-3-oxi)-2-(metittio)-N-(2-

metilpent-3-in-2-il)acetamida (0,114g) en diclorometano (5m1) y se agrego ªcido 

peracØtico (0,lmI, 36% peso/volumen en Æcido acØtico). La mezcla se agitO 

durante 1,25 horas, se agregO mªs Æcido peracØtico (0,05ml, 36% peso/volumen 

en Æcido acØtico) y la reacción se agito durante 1 hora mØs. La mezcla se 

evaporó y la goma residuales purificO mediante cromatografia en columna flash 

en gel de silice (malta 40-60) eluyendo con acetato de etilo/hexano (2:1 en 

volumen) para dar el compuesto del titulo en forma de goma incolora, viscosa 

(0,08g). 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,67 (3H,$); 1,68 (3H,$); 1,84 (311,$); 3,18 (3H,$); 5,32 

(IH,$); 6,82 (1H,$); 7,66 (1H,m); 8,44 (1H,$); 8,46 (IH,$). 

EJEMPLO 9 

Este ejemplo ilustra la preparación de 2-(benzotiazolil-6-oxi)-2-(metiltio)-N-

(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No, 2 de la Tabla 34) 

Paso I 
ID

 
Se agregO gota a gota 2-amino-6-metoxibenzotiazol (9,0g) in DMF seco 

(lOmI) durante 35 minutos a una solución agitada de nitrito de t-butilo (9,9m1) en 

DMF (40ml) a 65°C. La temperatura de la mezcla se mantuvo a 73°C durante la 

adiciOn. Al cabo de la adiciOn completa de la soluciOn de benzotiazol, la soluciOn 

de color rojo oscuro se agito durante 15 minutos adicionales, se enfrió a 
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temperatura ambiente, luego se vertlO en ªcido clorhIdrico diluido (200 ml) y se 

diluyÆ con salmuera. La suspension de color rojo oscuro se extrajo con dietil Øter 

y el sOlido filtrado luego se lavó con mâs agua y dietil Øter. Los extractos de dietil 

Øter se combinaron y la fracciOn acuosa se extrajo nuevamente con acetato de 

etilo. Las fracciones organicas se combinaron, se lavaron con agua y se secaron 

sobre sulfato de magnesio luego se evaporaron para dar un sOJido marrOn. El 

sOlido se purificO mediante cromatografia en columria flash en gel de silice (malla 

40-60) eluyendo con hexano/acetato de etilo (4:1 en volumen) para dar 6-

metoxibenzotiazol en forma de sOlido incoloro (2,1 g). 

1H RMN (ODd3) ö ppm: 3,89 (3H,$); 7,12 (IH,dd); 7,40 (1H,d); 8,01 (1H,d); 8,82 

(IH,$). 

O 
Paso 2 

El producto del Paso 1 (1,2g) en àcido bromhldrico (lOmI, 48%) se calentO 

a 120°C con agitaciOn durante 6 horas, luego se almacenO a temperatura 

ambiente durante 2 dIas. Al enfriarse, la soluciOn de color amarillo claro produjo 

una suspension. La suspension se disolviO por la adiciOn de agua, luego la 

soluciOn se ajustO a pH 6 por la adiciOn de carbonato de hidrOgeno de sodio y el 

sOlido que precipitO se filtrO a partir de la soluciOn, se Iavó con agua y se succionO 

hasta sequedad. El sólido se disolviO en acetato de etilo, la soluciOn se secO 

� sobre sulfato de magnesio y se evaporO para dar 6-hidroxibenzotiazol en forma 

de sOlido incoloro (1,05g). 

� 1H RMN (CDCI3) 5 ppm: 7,07 (1H,dd); 7,91 (1H,d); 8,76 (1H,d); 9,18 (1 Hs). 

Paso 3 

El producto del Paso 2 (1,10g), 2-bromo-2-metiltioacetato de etilo (2,22g, 

73% puro) y carbonato de potasio anhidro (2,0g) se agitaron en DMF seco (5m1) a 

80°C durante 0,5 horas, luego se enfriO a temperatura ambiente. La mezcla se 

vertiO en cloruro de amonio acuoso saturado, se tornO Æcido con Æcido clorhidrico 

LI 
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diluido, luego se extrajo con dietil Øter. El extracto se lavO con agua, so secó 

sobre sulfato de magnesio 
y 

so evaporO para dar una goma de color marrón. La 

goma se purificO mediante cromatografia en columna flash en gel de silice (malla 

40-60) eluyendo con hexano/acetato de etilo (1:1 en volumen) para dar 2-

(benzotiazoffl-6-oxi)-2-(metiltio)acetato de etflo en forma de sOhdo amarillo (0,50g). 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 137 (31-1,t); 2,27 (3H,$); 4,30-4,42 (2H,m); 5,65 (1H,$); 

7,28 (1H,m); 7,59 (1H,m); 8,08 (IH,d); 8,90 (IH,$). 

Paso 4 

A una soluciOn agitada del producto del Paso 3 (0,50g) en THE (4m!) se 

agregô una soluciOri de hidrOxido de litio monohidrato (0,076g) en agua (lml) a 

temperatura ambiente. DespuØs de I hora, la mezcla se tornO Æcida con ªcido 

sulfürico diluido, se extrajo con dietil Øter 
y 

el extracto se secô sobre sulfato de 

magnesio luego se evaporO para dar Æcido 2-(benzotiazolil-6-oxi)-2-(metiltio)-

ac6tico en forma de sOlido amarillo claro (0,45g). 

1H RMN (CDCI3) S ppm: 2,28 (3H,$); 5,72 (1H,$); 7,28 (1H,dd); 7,60 (IH,m); 8,11 

(11-1,d); 8,99 (IH,$). 

Paso 5 

Una soluciOn do clorhidrato de 4-amino-4-metilpent-2-ino (0,252g) en DMF 

seco (7m1) so calentô con trietilamina (0,525m1) con agitaciOn. Se agregó 1-

hidroxibenzotriazol (0,27g) a la suspension seguido de clorhidrato de 1-(3-

dimetilaminopropil)-3-etflocarbodiimida (0,363g) seguido de una soluciOn del 

producto del Paso 4 (0,45g) en DMF seco (3m1). La reacciOn se agitó durante 2 

horas a temperatura ambiente, so almaceno durante 18 horas 
y 

se agrego 

salmuera, luego la mezcla se extrajo con dietil Øter. Los extractos se combinaron, 

so lavaron con agua, se secaron sabre sulfato de magnesio luego se evaporaron 

pare dar goma. La goma se fraccionO mediante cromatografIa (silice; 



-114-

315 
hexano/acetato de etilo, 1:1 en volumen) para dar el compuesto del titulo en 

forma de goma amarilla pÆlida (0,42g), 

1H RMN (CDCI3) ö ppm: 1,78 (3H,$); 1,80 (3H,$); 1,82 (3H,$); 2,20 (3H,$); 5,54 

(1H,$); 6,77 (1H,bs); 7,23 (IH,dd); 7,58 (IH,m); 8,09 (1H,d); 8,92 (IH,$). 

EJEMPLO 10 

Este ejemplo Uustra la preparaciOn de 2-(benzotiazolil-6-ox)-2-

(metansulfinil)-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 de la Tabla 

81) 

A una solución agitada de 2-(benzotiazolil-6-oxi)-2-(metiltio)-N-(2-metilpent-

3-in-2-iI)acetamida (0,12g) en etanol (5m1) se agrego una soluci6n de periodato 

de sodlo (0,154g) en agua (5m1) a temperatura ambiente. La mezcla se agitO 

durante 2 horas, se almacenô durante 18 horas, se agrego salmuera y la mezcla 

se extrajo con acetato de etilo. El extracto se lavó con salmuera, se secó sobre 

sulfato de magnesio luego se evaporO para dar el compuesto del titulo en forma 

de goma incolora (0,090g). El espectro de RMN fue consistente con el material 

que contiene una mezcla 1:1 de diastereoisOmeros. 

1H RMN (CDCI3) o ppm: 1,67 (3H,$); 1,69 (3H,$); 1,80(s) y 1,82(s) total de 3K; 

2,72(s) y 2,83(s) total de 3H; 5,28(s) y 5,53(s) total de IH; 6,81(s) y 6,94(s) total 

de IH; 7,29(dd) y 7,33(dd) total de 1H; 7,67(m) y 7,79(m) total de IH; 8,09(m) y 

8,94(m) total de 1K. 

EJEMPLO11 

10, 
Este ejemplo ilustra la preparación de 2-(benzotiazolil-6-oxi)-2-(metiltio)-N-

(5-metoxi-2-metilpent-3-in-2-iI)acetamida (Compuesto No. 12 de la Tabla 34) 

Paso 1 

A una soluciOn agitada de Æcido 2-(benzotiazolil-6-oxi)-2-metiitioac6tico 

(0,248g) en diclorometano seco (5m1) se agrego cloruro de oxalilo (0,085m1). La 

mezcla se agito durante 1 hora a temperatura ambiente, luego se evaporO para 
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dar cloruro de 2-(benzotiazolil-6-oxi)-2-metiltioacetilo en forma de goma marrOn, 

que se utilizô en el paso siguiente sin purificación posterior. 

1H RMN (CDCI3) 3 ppm: 2,22 (3H,$); 5,82 (1H,$); 7,31 (1H,dd); 7,59 (11-1,d); 8,20 

(IH,d); 9,20 (1H,$). 

Paso 2 

A una soluciOn agitada del producto del Paso 1 (0,123g) en diclorometano 

seco (5m1) a temperatura ambiente se agregO clorhidrato de 4-amino-4-metil-1-

metoxipent-2-ino (0,078g) seguido de trietilamina seca (0,13m1). La soluciOn de 

color marrOn se agitô a temperatura ambierite durante 18 horas, se diluyO con 

diclorometano 
y 

se lavO con agua. La fase orgÆnica se secO sobre sulfato de 

magriesio luego se evaporO para dar una goma de color marrón. La goma se 

fraccionO mediante cromatografla (sIlice; hexano/acetato de etilo, 1:1 en 

volumen) para dar el compuesto del tItulo en forma de goma de color marrOn 

claro (0,113g). 

1H RMN (CDCI3) S ppm: 1,72 (3H,$); 1,73 (31-1,$); 2,20 (3H,$); 3,39 (31-1,$); 4,12 

(2H,$); 5,56 (IH,$); 6,77 (IH,$); 7,22 (1H,dd); 7,58 (1H,m); 8,09 (1H,d); 8,92 

(1 H,$). 

El clorhidrato de 4-amino-4-metil-1-metoxipent-2-ino se preparó de la 

siguiente forma: 

Paso 1 

Se erifriO a -50°C bajo atmOsfera de nitrOgeno con agitaciOn, 1-(1,1-

dimetil-2-propinil)-2,2,5,5-tetrametil-1-aza-2,5-disilaciclopentano (22,6g) en THF 

sco (250m1) 
y 

se agregO gota a gota una soluciOn de n-butil litio (44m1, soluciOn 

2,5M en hexanos) durante 10 minutos. La mezcla se agito durante 0,5 horas, se 

dejO entibiar a 20°C, luego se burbujeó formaldehido gaseoso a travØs de la 

mezcla hasta que no quedó material de partida, segUn to determinO el anÆlisis por 

glc. Una vez completada la reacciOn, la mezcla se tratO con agua, la fase etØrea 
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se separO 
y 

la fase acuosa se extrajo con acetato de etilo (dos veces). Los 

extractos orgânicos se combinaron, se lavaron con agua (tres veces), se secaron 

sabre sulfato de magnesia 
y 

se evaporaron para dar 1-(1,1-dimetil-4-hidroxi-2-

butinil)-2,2,5,5-tetrametil-1-aza-2,5-disilaciclopentano en forma de lIquido amarillo 

claro (24,96g). 

1H RMN (CDCI3) S ppm: 0,00 (12H,$); 0,46 (4H,$); 1,32 (6Hs), 4,10 (2H,$). 

Paso 2 

El producto del Paso I (24,96g) se trató con ªcido clorhidrico acuoso 

diluido (300m1) 
y 

se agito a temperatura ambiente durante 0,5 hora. La mezcla se 

lavO con dietil Øter (dos veces), la fase acuosa se evaporO, se destilO con tolueno 

(dos veces) para eliminar el agua residual 
y 

el sólido residual obtenido se triturO 

con hexario para dar clorhidrato de 4-amino-1 -hid roxi-4-metilpent-2-ino en forma 
� 

de sOlido color crema (13,1g). 

1H RMN (CDCI3) 5 ppm: 1,48 (6H,$); 4,06 (2H,$); 532 (IH,$); 8,64 (31-1,$). 

Paso 3 

A una suspensiOn agitada de hidruro de sodio (0,45g, 80% de dispersion 

en aceite mineral) en DMF seco (2m1) bajo atmOsfera de nitrOgeno a temperatura 

ambiente se agregO gota a gota durante 5 minutos una soluciOn del producto del 

Paso 2 (0,75g) en DMF seco (20m1). La mezcla se agitO durante 2,75 horas a 

temperatura ambiente luego se agregO una soluciOn de yoduro de metilo (0,78g) 

0 en DMF (5mD, La reacción se agitO durante 2,5 horas, se almacenO durante 18 

horas, luego se vertió en agua, se extrajo con dietil Øter (ties veces) 
y 

los 
� 

extractos orgÆnicos se combinaron. La fase orgÆnica combinada se extrajo con 

Æcido clorhIdrico diluido (tres veces) 
y 

los extractos ªcidos acuosos se 

combinaron 
y 

se evaporaron. El sOlido residual se secO por evaporaciOn a presiOn 

reducida con tolueno (dos veces) para dar clorhidrato de 4-amino-4-metil-1-

metoxipent-2-ino en forma de goma de color amarillo (08g). 
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1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 1,78 (6H,$); 3,40 (3H,$); 4,12 (2H,$); 8,90 (3H, seæal 

ancha). 

EJEMPLO 12 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(quinazolinil-6-oxi)-2-metiltio-N-(2-

metitpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 de (a Tabla 16). 

Paso 1 

Se agregô gota a gota 2-bromo-2-metiltioacetato de etilo (0,93g, 73% puro) 

a una solución agitada de 6-hidroxiquinazolina (0,447g, preparaciOri presentada 

en J. Chem. Soc. 1952, 4985) en DMF seco (5m1) que contiene carbonato de 

4 potasto anhidro (0,845g) calentado a 80°C. Una vez completada (a adición, la 

mezcla se agitO durante 0,5 horas, se enfrió a temperatura ambiente y se 

. almacenO durante 2 dias. La suspensiOn de color marrOn se diluyO con cloruro de 

amoriio acuoso saturado y se extrajo con acetato de etilo. Los extractos se 

combinaron, se lavaron con agua, se secaron sobre sulfato de magneslo y se 

evaporaron para dat una goma de color rojo. La goma se fraccionO mediante 

cromatografia en gel de silice (malla 40-60), eluyendo con hexano/acetato de etilo 

(1:1 en volumen) para dat 2-(quinazolinl-6-oxi)-2-meti(tioacetato de etilo en forma 

de goma de color rojo (0,25g). 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 1,37 (3H,t); 2,25 (3H,$); 4,36 (2H,m); 5,75 (1H,$); 7,32 

(1H,d); 7,71 (IH,dd); 8,02 (1H,d); 9,27 (1H,$); 9,33 (IH,$). 

Paso 2 

. A una soluciOn agitada del producto del Paso I (0,24g) en THF (3m1) a 

temperatura ambiente se agregO una soluciOn de hidrOxido de Iitio monohidrato 

(0,040g) en agua (lml). La mezcla se agitO durante I hora, se acidificO con Æcido 

sulfUrico diluido y se extrajo con dieti( Øter. Los extractos se combinaron, se 

lavaron con agua, se secaron sobre sulfato de magnesio y se evaporaron para 
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dar Æcido 2-(qunazolinil-6-oxi)-2-metUtoacetico en forma de sólido marrOn 

(0,074g). 

1H RMN (D20) 6 ppm: 2,18 (3H,$); 5,18 (11-1,$); 7,47 (11-1,m); 7,79 (IH,dd); 7,99 

(IH,d); 9,08 (IH,$); 9,41 (IH,$). 

Paso 3 

Se agregO trietlamina (0,086m1) a una sotuciOn agtada de clorhidrato de 4-

amino-4-metit-pent-2-ino (0,041g) en DMF seco (3m1) dando una suspensiOn 

blanca. Se agregO 1-HOBT (0,044g) seguido de EDC (0,060g) luego se agregO & 

producto del Paso 2 (0,074g) en DMF seco (imi). La soluciOn blanca se agitO a 

temperatura ambiente durante 2 horas. La mezcla se diluyO con salmuera y se 

extrajo con acetato de etilo. Los extractos se combinaron, se lavaron con 

� salmuera, se secaron sobre sutfato de magnesio luego se evaporaron para dar a 

goma de color marrOn. La goma se fraccionO mediante cromatografla en gel de 

sikce (malta 40-60) etuyendo con acetato de etilolhexano (1:1 en volumen) para 

dar el compuesto del tItulo en forma de goma de color marrOn claro (0,09g). 

11-1 RMN (CDCI3) 3 ppm: 1,70 (31-1,$); 1,71 (3Hs); 1,82 (31-1,$); 2,22 (31-1,$); 5,65 

(11-1,$); 6,70 (11-1,$); 7,37 (11-1,m); 7,69 (IH,dd); 8,06 (11-1,d); 9,28 (11-1,$); 936 

(1H,$). 

EJEMPLO 13 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(3,5-diclorofenoxi)-2-(metiltio)-N-

(2-metilpent-3-in-2-it)acetamida (Compuesto No, 4 de la Tabla 1) mediante una 

via altemativa a la descripta en el Ejemplo 1, 

Paso 1 

Se agregO trietilamina (1,84m1) a una soluciOn agitada de clorhidrato de 4-

amino-4-metil-pent-2-ino (1,278g) en DMF (5m1) dando una suspension blanca. 

Luego se agregO 6cido metiltioacØtico (lOg ) en DMF (5m1) a la amina seguido 

de HOBT (1,27g) y finalmerite EDC (1,806g). La suspensiOn blanca se agitO a 
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temperatura ambiente durante 6 horas, y se almacenO durante 18 horas. Se 

agregO agua y la fase acuosa se extrajo con dietil Øter. Las fases orgÆnicas se 

combinaron, se lavaron con agua y se secaron sobre sulfato de magnesio, luego 

se filtraron y se evaporaron para dar 2-(metiltio)-N-(2-metilpent-3-in-2-iI)acetamida 

en forma de sOlido color naranja amarillenta (1,9g). 

1H RMN (CDCI3) ö ppm: 1,63 (61-1,$); 1,82 (3H,$): 2,13 (31-1,$); 3,14 (2H,$); 6,95 

(N H s). 

Paso 2 

El producto del Paso 1 (0,824g) se disolviO en tetracloruro de carbono 

(15m1) con calentamiento. Luego la soluciOn se enfriO a 0°C 
y 

se agregO 

gradualmente N-clorosucciriimida (NCS, 0,653g) 
y 

la mezcla se agitO a 

temperatura ambiente durante 2 horas. La mezcla de reacciOn se filtrô para 

Ieliminar succinimida 
y 

el liquido resultante se evaporO para dar 2-(cloro)-2-

(metiltio)-N-(2-metilpent-3-in-2-ilo) acetamida en forma de aceite trarisparerite 

(1,4g), que se utilizó sin purificaciOn posterior. 

1H RMN (CDCI3) ö ppm: 1,64 (61-1,$); 1,82 (3H,$); 2,29 (3H,$); 5,32 (11-1,$); 6,57 

(NH,$) 

Paso 3 

A una soluciôn agitada de 35-diclorofenol (0,163g) en DMF (8m1) se 

agregO carbonato de potasio (0,151g), seguido del producto del Paso 2 (0,20g), 

La mezcla de reacciOn se agitO durante 1 hora a 80°C, Se enfrió  a temperatura 

ambiente 
y 

se almacenó durante 18 horas, luego se agitô durante otras 3 horas a 

1 80°C. Se agregO acetato de etilo 
y 

la mezcla se IavO con agua. Se separO la fase 

orgânica, se lavO con agua seguido de hidrOxido de sodio acuoso diluido (lOmi), 

luego el extracto se secó sabre sulfato de magneslo 
y se evaporô para dar un 

aceite color naranja (0350g). Esto se purificO mediante cromatografia en columna 

flash en gel de silice (malla 40-60), eluyendo con acetato de etilo/hexano (1:4 en 

tz3 
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volumen) para dar el compuesto del tItulo en forma de sOlido color riaranja 

(0,030g). 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 13, se hizo reaccionar 

6-hidroxibenzoxazol (preparaciOn descripta en al Patente Estadounidense No. 

6.130.217) con 2-cloro-2-metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida para dar 2-

(benzoxazoil-6-oxi)-2-metUtio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 

de la Tabla 38) en forma de goma rosa pâlida. 

1H RMN (CDCI3) 3 ppm: 1,70 (6H,$); 1,82 (3Hs); 2,20 (3H,$); 551 (1H,$); 6,76 

(1H,$); 7,10 (IH,dd); 7,27 (1H,m); 7,72 (1H,d); 8,08 (1H,$). 

EJEMPLO 14 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de enantiOmeros Unicos de 2-(3,5-

diclorofenoxi)-2-metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 4 de la 

Tabla 1). 

Una mezcla racØmica de 2-(3,5-diclorofenoxi)-2-metiltio-N-(2-metilpent-3-

in-2-il)acetamida se separô en dos enanti6meros puros eluyendo la mezcla 

racØmica a travØs de una columna de hplc quiral preparativa [Chiralpac AD 

(Daicel 5cmx50cm) con n-hexano/propan-2-ol (7:3 en volumen). Se mitheron las 

rotaciones ôpticas de los enantiómeros simples en propan-2-ol. lsOmero A 

+1,952°  e isOmero B �1,9490 . 

�EJEMPLO 15 

Este ejemplo ilustra la preparación de 2-(2,6-dicloro-4-pi rid iloxi)-2-metiltio-

S N-(2-metilpent-3-in-2-iI)acetamida (Compuesto No. 11 de la Tabla 32) 

Etaa 1: Preparación del etil ester del Æcido 2-(26-dicloro-4-piridHoxi)-2-

metiltioac6tico 

En un procedimiento similar al Paso 2 del Ejemplo 4, se hizo reaccionar 

2 ,6-dicloro-4-hidroxipiridina con 2-bromo-2-metiltioacetato de etilo para dar 2-(2, 6-
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dic(oro-4-pi rid itoxi)-2-metiltioacetato de etilo en forma de aceite color amarillo 

clara. 

En un procedimiento similar at Paso 2 del Ejemplo 5, se hidrolizO 2-(2,6-

dicloro-4-pi rid iloxi)-2-metiltioacetato de etilo para dar ªcido 2-(2,6-dicloro-4-

piridiloxi)-2-metiltioac6tico en forma de goma color amarillo. 

1H RMN (CDCI3) ö ppm: 2,24 (3H,$); 5,69 (IH,$); 6,94 (2H,$). 

Etapa 2 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 5, se condensô el âcido 

2-(2,6-dicloro-4-pi rid iloxi)-2-metiltioacØtico con 4-amino-4-metilpent-2-ino para dar 

2-(2,6-dicloro-4-pi rid iloxi)-2-metiWo-N-(2-metilpent-3-in-2-il)aceta mid a en forma de 

sOlido incoloro, p.f. 141-142°C. 

1H RMN (CDCI3) 5 ppm: 1,67 (6H,$); 1,83 (311,$); 2,20 (3H,$); 5,52 (1H,$); 6,46 
W (1H,$); 6,92 (2H,$). 

EJEMPLO 16 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(35-diclorofenoxi)-2-etiltio-N-(2-

metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No, 4 de la Tabta 2). 

Paso 1 

En un procedimiento similar at Paso 2 del Ejemplo 4, se hizo reaccionar 

3,5-diclorofenol con 2-bromo-2-etiltioacetato de etilo (preparado a partir de 2-

etittloacetato de etilo en un procedimiento similar at mØtodo descripto en el Paso 

1 del Ejemplo 4 para 2-bromo-2-metiltioacetato de etilo) para dar 2-(3,5-

. dictoroferioxi)-2-etittioacetato de etilo en forma de aceite color amarillo. 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,20 (3H,t); 1,33 (3H,t); 2,75 (2H,m); 4,31 (2H,m); 5,55 

(1 H, s); 6,91 (2H,d); 7,05 (1 H, t). 
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Paso Paso 2 

En un procedimiento similar at Paso 2 del Ejemplo 1, se hidrolizO 2-(3,5-

diclorofenoxi)-2-etiltioacetato de etito para dar ªcido 2-(3, 5-dictorofenoxi)-2-

etiltioacØtico en forma de goma. 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 1,27 (31-1,m); 2,80 (21-1,m); 5,60(1H,$); 6,93 (2H,d); 7,07 

(1H,t). 

Etapa 2 

En un procedimiento similar at Paso 3 del Ejemplo 5, se condensó et Æcido 

2-(3, 5-d iclorofenoxi)-2-etittioacØtico con clorhidrato de 4-amino-4-metilipent-2-ino 

para dar 2-(3, 5-dictorofenoxi)-2-etittio-N-(2-metilpent-3-in-2-iI)aCetamida en forma 
It 

de sOtido incoloro. 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 1,28 (3H,$); 1,66 (6H,$); 1,82 (3H,$); 2,27 (2H,m); 5,44 
W 

(IH,$); 6,54 (1 Ks)-, 6,92 (21-1,d); 7,08 (1H,m). 

EJEMPLO 17 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(benzoisoxazolil-5-oxi)-2-metiltio-

N-(2-metitpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 de la Tabta 40). 

A una soluciôn agitada de 5-hidroxiberizoisoxazol (0,15g, preparaciOri 

descripta en J Heterocyclic Chem (1986), 27, 897) en 1,4-dioxano seco (3m!) se 

agregó hidruro de sodio (0,049g, 60% dispersiOn en aceite mineral). Cuando cesO 

la efervescencia, se agregO una soluciOn de 2-cloro-2-metiltio-N-(2-metilpent-3-in-

2-iI)acetamida (0,229g) en 1,4-dioxano (2m1) y la mezcla Se agitO a temperatura 

ambierite durante 8 horas, tuego se almacenO durante 2 dIas. La mezcla se vertiO 

en Æcido clorhIdrico acuoso diluido y se extrajo con dietil Øter. La fase orgÆnica se 

separO, se tavó con agua, se secO sobre sulfato de magnesio y se evaporO a 

presiOn reducida para dar una goma color blanco que se fraccionO mediante 

cromatografia (silice; CHCI3/MeOH, 9:1 en volumen) para dar 2-(benzoisoxazolil-
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5-oxi)-2-metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida en forma de goma color 

marrOri, 0,053g. 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 1,68 (3H,$); 1,69 (3H,$); 1,82 (3H,$); 2,20 (3H,$); 5,46 

(1H,$); 6,63 (1H,$); 6,88 (1H,m); 7,11 (1H,dd); 7,71 (IH,d); 9,02 (1H,$). 

EJEMPLO 18 

Este ejemplo ilustra la preparación de 2-(3, 8-dibromoquinolinil-6-oxi)-2-

metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 de Pa Tabla 26) 

Etała 1: PreparaciOn de 3,8-dibromo-6-hidroxiguinolina 

Paso 1: PreparaciOn de 6-amino-3,8-dibromoguinolina 

Se suspendiO en ªcido clorhIdrico conceritrado (400m1) 3,8-dibromo-6-

nitroquinoliria (48,5g, preparada como se describiO en J Am Chem Soc (1955), 

77, 4175-4176) a temperatura ambiente y se agregO en porciones polvo de hierro 

(27g, reducido con hidrógeno) permitiendo que Pa temperatura de Pa reacciOn 

ascendiera a 73°C durante los agregados. La suspension de color amarillo 

brillante que se produjo irücialmente se volviO marrOn oscuro durante las etapas 

finales de Pa reacciOn. La mezcla Se enfriO a 0° C y se alcaUnizO con hidrOxido de 

sodio acuoso (10M) hasta que la reacciOn alcanzô pH 10. Se agregO acetato de 

etilo a la suspensiOn y Pa mezcla Se mezclO completamente, luego Se filtró a 

travØs de un lecho de kieselguhr. La fracciOn orgÆnica se separO y la fracciOn 

06 
acuosa se extrajo nuevamente con mÆs acetato de etilo. El material insoluble que 

se filtrô de la soluciOn se extrajo ademÆs con acetona caliente y las fracciones 

orgªnicas se combinaron, Se lavaron con hidrOgeno carbonato de sodio acuoso, 

se secaron sabre sulfato de sodio y se evaporaron a presiOn reducida para dar 6-

amino-3,8-dibromoquinolina en forma de sOlido color marrOn, 34,7g. 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 4,09 (2H,$); 6,76 (1H,$); 7,52 (1H,$); 8,03 (1H,$); 8,71 

(1 H, s). 

I ’ 
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Paso 2: Preparación de 3,8-dibromo-6-hidroxi-Quinohna 

Se suspendió en Æcido fosfOrico (10 ml) con contenido de agua (10 ml) 6-

amino-3,8-dibromoquinolina (1,1g) y se caentó en un tubo de vidrio sellado a 

180°C durante 4 dIas. La mezcla se enfriO a temperatura ambiente, se vertió en 

salmuera y se extrajo con acetato de etilo. El extracto orgÆnico se secO sobre 

sulfato de magnesio, se evaporO a presiOn reducida y el sólido residual se 

fraccionó mediante cromatografla (silice; hexano/acetato de etilo) para dar 3,8-

dibromo-6-hidroxi-quinolina, 0,4g, en forma de sOlido color marrón claro. 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 697 (IH,$); 7,69 (IH,$); 8,09 (1H,$); 8,72 (IH,$), 

Etapa2 

En un procedimiento similar al Paso 1 del Ejemplo 5, se hizo reaccionar 

. 3,8-dibromo-6-hidroxiquinolina con 2-bromo-2-metiltioacetato de etilo para dar 2-

(3,8-dibromo-quinolinil-6-oxi)-2-metiltioacetato de etilo en forma de goma color 

amarillo. 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,36 (3H,t); 2,24 (3H,$); 4,29-4,41 (2H,m); 5,69 (11-1,$); 

7,12 (IH,d); 7,88 (IH,d); 8,22 (IH,d); 8,89 (1H,d). 

En un procedimiento similar at Paso 2 del Ejemplo 5, se hidrolizô 2-(3,8-

dibromoquinolinhl-6-oxi)-2-metiltioacetato etilo para dar ªcido 2-(3,8-

dibromoquinolinil-6-oxi)-2-metiltioac6tico en forma de sOtido color amarillo claro. 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 2,26(3H, s); 5,71(1H, s); 7,17(1H, d); 7,89(1H, d); 

1 8,27(1 H, d); 8,88(1 H, d). 

. En un procedimiento similar at Paso 3 del Ejemplo 5, se condensó el Æcido 

2-(3,8-dibromoquinolinil-6-oxi)-2-metittioac6tico con 4-amino-4-metilpent-2-ino 

para dar 2-(3,8-dibromoquinotinil-6-oxi)-2-metittio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)-

acetamida en forma de sôlido incoloro, p.f,178-179°C. 

11-1 RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,68 (3H,$); 1,70 (3H,$); 1,84 (31-1,$); 2,21 (3H,$); 5,60 

(IH,$); 6,66 (IH,$); 7,17 (1Hd); 7,85 (IH,d); 8,27 (1H,d); 8,91 (1H,$). 

/a 
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EJEMPLO 19 

Rot%

Este ejemplo ilustra la preparacÆn de 2-(3-bromoquinolinhl-6-oxi)-2-metiltio-

N-(2-metHpent-3-in-2-iI)acetan,ida (Compuesto No. 2 de la Tabla 20) 

En un procedimiento similar al Paso I del Ejemplo 5, se hizo reaccionar 3-

bromo-6-hidroxiquinolina (preparaciOn descripta en Liebigs Ann Chem (1966), 98-

106) con 2-bromo-2-metilt,oacetatcj de etilo para dar 2-(3-bromoquinolinil-6-oxi)-2-

metiltioacetato de etflo en forma de goma color amarillo claro. 

11-1 RMN (CDCI3) 3 ppm: 1,34 (3H,t); 2,24 (3H,$); 4,30-4,38 (2H,m); 5,70 (IH,$); 

7,14 (IH,m); 7,48-7,52 (IH,dd); 8,02 (1H,d); 8,22 (IH,$); 8,80 (1H,$). 

En un procedimiento similar al Paso 2 del Ejemplo 5, 2-(3-bromoquinolinil-

6-oxi)-2-metiltioacetato de etHo se convirtió en Æcido 2-(3-bromoquinolinil-6-oxi)-2-

metiitioac6tico, sOlido incoloro, p.f. 166-167°C. 

1H RMN (CDCI3) 3 ppm: 2,26 (3H,$); 5,76 (1H,$); 7,20 (1H,m); 7,50-754 (IH,dd); 

8,01 (1H,d); 8,28 (IH,$); 8,78 (1H,$). 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 5, se condensO el Æcido 

2-(3-bromoquinolinU-6-oxi)-2-metiltioacetico con 4-amino-4-metilpent-2-ino para 

dar en 

forma de sólido color incoloro, p.f. 135-137°C. 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 1,70 (3H,$); 1,71 (3H,$); 1,83 (3H,$); 2,22 (3H,$); 5,62 

(1H,$); 6,72 (1H,$); 7,18 (IH,d); 7,47 (1H,dd); 8,05 (1H,d); 8,24 (1H,d); 8,82 

* (1H,m). 

EJEMPLO 20 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(3cIoroquinoIinil-6-oxi)-2metjltio 

N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 de la Tabla 23) 

Etapa 1: PrearaciOn de 3-cloro-6-hjdroxiQuinoliria 

A una soluciOn agitada de 3-bromo-6-hidroxiquinolina (lOg) en N-

metilopirrolidin-2-ona (12m1, desoxigenada mediante burbujeo de nitrOgeno a 
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travØs de la soluciOn) se agregó cloruro de cobre (I) (1,10g) y cloruro de potasio 

(1,66g). La mezcla se calentó a 120°C durante 2 horas bajo atmOsfera de 

nitrOgeno, luego durante 2 horas a 1700 C. La reacciôn se diluyO con soluciOn 

acuosa de cloruro de amonio saturada, se agregó acetato de etilo y la mezcla se 

agitó para disolver el producto requerido. La mezcla se filtrO para eliminar el 

material insoluble y se separô la fase orgÆnica. La fase orgÆnica se extrajo con 

acetato de etilo (ties veces) y el material insoluble se lavo con acetato de etilo 

tiblo. Las fracciones de acetato de etilo se combinaron, se lavaron con agua, se 

secaron sobre sulfato de magnesio, luego se evaporaron a presiOn reducida para 

dar un sOlido. El sOlido se fraccionó mediante cromatografIa (silice; acetato de 

etilo/hexano 9:1 en volumen) para dar 3-cloro-6-hidroxiquinolina, 0,7g, en forma 

de sOlido incoloro. 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 706 (IH,d); 7,35 (11-1,dd); 7,91 (1H,d); 7,96 (11-1,d); 8,59 

(IH,d); 9,55 (IH,$). 

Etapa 2 

En un procedimiento similar a) Ejemplo 17, se hizo reaccionar 3-cloro-6-

hidroxiquinolina con 2-cloro-2-metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida para dar 

2-(3-cloroquinolinil-6-oxi)-2-metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida en forma de 

sOlido incoloro, p.f. 105°C. 

1H RMN (CDCI3) 5 ppm: 1,70 (3H,$); 1,71 (3H,$); 1,83 (31-1,$); 2,22 (31-1,$); 5,62 

S (IH,$); 6,72 (IH,$); 7,20 (1H,d); 7,47 (IH,dd); 8,07 (11-1,d); 8,08 (IH,$); 8,73 

EJEMPLO 21 

Este ejemplo ilustra la preparación de 2-(3-fluorquinolinil-6-oxi)-2-metHtio-

N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 de la labIa 22) 

Paso 1: Preparación de 3-fluor-6-hidroxiguinolina. 
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A una soluciOn agitada de 3-bromo-6-hidroxiquinolina (0,67g) en 

tetrahidrofurano seco (15m1) enfriada a -78°C en atmósfera de nitrOgeno se 

agrego gota a gota una solución de n-butil litlo (2,4m1, sotuciOn 2,5M en hexanos) 

de modo que la reacciOn se mantuvo por debajo de -72°C. La suspensiOn color 

naranja que se produjo se agitO a �78°C y se agregO gota a gota una soluck5n de 

N-fluorbencensulfonimida (0,97g) en tetra hid rofurano (lOmi) manteniendo la 

reacciOn por debajo de -68°C durante la adiciOn. La soluciOn color rojo que se 

formO se agitO, permitiendo que la reacciOn alcanzara gradualmente la 

temperatura ambiente. La soluciôn se tratO con agua, luego se llevO a pH 4-5 con 

Æcido clorhidrico acuoso. La emulsion que se formO se extrajo con acetato de 

etilo, se separó y la fase orgânica se lavO con salmuera, se secO sobre sulfato de 

magnesio y se evaporO a presiOn reducida. La goma residual se fraccionO 

mediante cromatografia (sitice; hexano/acetato de etilo) para dar un sOlido color 

naranja con contenido del producto deseado. 

En un procedimiento similar at Paso I del Ejemplo 5, se hizo reaccionar 3-

fluor-6-hidroxiquinolina con 2-bromo-2-metittioacetato de etilo para dar 2-(3-

fluorquinolinit-6-oxi)-2-metiltioacetato de etilo en forma de goma, 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 135 (3H,t); 2,24 (3H,$); 4,29-4,40 (2H,m); 5,71 (IH,$); 

7,20 (IH,d); 7,46 (IH,dd); 7,69 (1H,dd); 8,07 (IH,d); 8,71 (IH,dd). 

En un procedimiento similar at Paso 2 del Ejemplo 5, se hidrolizO 2-(3-

- fluorquinolinhl-6-oxi)-2-metiltioacetato de etilo para dar el Æcido 2-(3-ftuorquinolinil-

, 6-oxi)-2-metiltioacOtico en forma de sOlido amarillo claro que se utilizó en el paso 

siguiente sin purificaciOn posterior. 

En un procedimiento similar at Paso 3 del Ejemplo 5, se condensO et Æcido 

2-(3-ftuorquinolinil-6-oxi)-2-metiltioacØtico con 4-amino-4-metilpent-2-ino para dar 

2-(3-ftuorquinotinit-6-oxi)-2-metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-it)acetamida en forma de 

goma incolora, 



1H RMN (CDCI3) ö ppm: 1,68 (3H,$); 1,70 (3H,$); 1,83 (3H,$); 2,21 (3H,$); 5,62 

(1H,$); 6,72 (1H,$); 7,23 (1H,d); 7,42 (1H,dd); 7,71 (1H,dd); 8,09 (1H,d); 8,71 

(1H,d). 

EJEMPLO 22 

Este ejemplo itustra la preparaciOn de 2-(isoquinolinil-7-oxi)-2-metiltio-N-(2-

metilpent-31n-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 de Pa Tabla 18). 

En un procedimiento similar at Paso 1 del Ejemplo 5, Se hizo reaccionar 7-

hidroxiisoquiriolina (disponible en el comercio) con 2-bromo-2-metiltioacetato de 

etilo para dar 2-(isoquinolinil-7-oxi)-2-metiltioacetato de etilo en forma de aceite 

color rojo. 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,37 (3Ht); 2,25 (3H,$); 4,30-4,42 (2H,m); 5,75 (1H,$); 

7,37 (1H,m); 7,50 (IH,dd); 7,62 (1H,dd); 7,80 (1H,d); 8,47 (1H,d); 9,18 (IH,$). 

En un procedimiento similar al Paso 2 del Ejemplo 5, se hidrolizO 2-

(isoquinolinil-7-oxi)-2-metittioacetato de etilo al Æcido 2-(isoquinolinil-7-oxi)-2-

metiltioacØtico en forma de sOlido color marrOn claro. 

1H RMN (DMSO- d5) 8 ppm: 2,17 (3H,$); 6,22 (1H,$); 7,92 (1H,dd)-, 7,97 (IH,d); 

8,27 (IH,d); 8,37 (1H,d); 8,58 (1Hd); 9,66 (1I-1,$). 

En un procedimiento similar at Paso 3 del Ejemplo 5, se condensO el Æcido 

2-(isoquinoliriil-7-oxi)-2-metiltioacetico con 4-amino-4-metilpent-2-ino para dar 2-

(isoquinolinit-7-oxi)-2-metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida en forma de un 

sôlido blancuzco, p.f. 167-168°C. 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,68 (31-1,$); 1,69 (3H,$); 1,82 (3H,$); 2,22 (3H,$); 5,65 
S

 
(1H,$); 6,73 (1H,$); 7,42 (1H,m); 7,46 (1H,dd); 7,62 (1H,d); 7,82 (1H,d); 8,49 

(1H,d); 9,19 (IH,$). 

EJEMPLO 23 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(isoquinolinil-6-oxi)-2-metiltio-N-(2-

metilpent-3-in-2-il)acetamida. (Compuesto No. 2 de la Tabla 27) 
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En un procedimiento similar al Paso 1 del Ejemplo 5, se hizo reaccionar 6-

hidroxilsoquinolina (preparaciOn descripta en J. Org. Chem. (1953), 18, 3345) con 

2-bromo-2-metiltioacetato de etilo para dar 2-(isoquinolinhl-6-oxi)-2-metiltioacetato 

de etilo en forma de goma color naranja. 

1H RMN (CDCI3) 3 ppm: 1,36 (3H, t); 2,25(3H, s); 4,29-4,42(2H, m); 5,76(1H, s); 

7,20(IH, m); 7,38(1H, dd); 7,57(1H, d); 7,93(1H, d); 8,48(1H, d); 9,15(1H, 5). 

En un procedimiento similar al Paso 2 del Ejemplo 5, se hidrolizó 2-

(isoquinolinhl-6-oxi)-2-metiltioacetato de etilo at Æcido 2-(isoquinolinil-6-oxi)-2-

metiltioac6tico. El Æcido se obtuvo tornando la soluciOn acuosa levemente Æcida 

(pH 5) y eliminando el agua por evaporación a presiôn reducida. El Æcido 

requerido y los residuos inorgÆnicos se utilizaron directamente en el paso 

siguiente sin purificaciôn posterior. 

1H RMN (D20) 3 ppm: 2,19 (3H,$); 5,67 (1H,$); 7,03 (fl-1,d); 7,23 (1H,dd);7,49 

(1H,d); 7,82 (IH,d); 8,18 (1H,d); 8,87 (1H,$). 

En un procedimiento similar at Paso 3 del Ejemplo 5, se condensO el ªcido 

2-(isoquinolinil-6-oxi)-2-metiltioacetico con 4-amino-4-metilpent-2-ino para dar 2-

(isoquinolinil-6-oxi)-2-metiltio-N-(2-metitpent-3-in-2-il)acetamida en forma de goma 

incolora. 

1H RMN (CDCI3) 3 ppm: 1,68 (3H,$); 1,69 (3Hs); 1,82 (3H,$); 2,21 (3H,$); 5,67 

(IH,$); 6,74 (IH,$); 7,25 (1H,m); 7,35 (1H,dd); 7,58 (1H,d); 7,96 (IH,d); 8,49 

S (1H,d); 9,17 (1H,$). 

EJEMPLO 24 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(2, 1 ,3-benzoxadiazolil-5-oxi)-2-

metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-iI)acetamida. (Compuesto No. 2 de la Tabla 41) 

En un procedimiento similar at Paso 1 del Ejemplo 5, se hizo reaccionar 5-

hidroxi-2,1 ,3-benzoxadiazol (disponible en el comercio) con 2-bromo-2-

133 
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metiltioacetato de etilo para dar 2-(2, 1 ,3-benzoxadiazolil-5-oxi)-2-metiltioacetato 

de etilo en forma de sólido color amarillo claro, p.f. 77-79°C. 

11-1 RMN (CDCI3) ö ppm: 1,36 (3H,t); 2,26 (3H,$); 4,32-4,38 (2H,q); 5,64 (IH,$); 

6,98 (1H,m); 7,22-7,26 (1H,dd); 7,78 (1H,d). 

En un procedimiento similar al Paso 2 del Ejemplo 5, Se hidrolizO 2-(2,1,3-

benzoxadiazolil-5-oxi)-2-metiltioacetato de etilo para dar Æcido etil 2-(2,1,3-

benzoxadiazolil-5-oxi)-2-metiltioacetico en forma de goma. 

1H RMN (Cod3) ö ppm: 2,30 (31-1,$); 5,72 (1H,$); 7,06 (1H,d); 7,22-7,26 (1H,dd); 

7,82 (IH,d). 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 5, se condensO el Æcido 

etil 2-(2, 1 ,3-benzoxadiazolil-5-oxi)-2-metiltioacØtico con 4-amino-4-metilpent-2-irio 

- para dar 2-(2, 1 ,3-benzoxadiazolil-5-oxi)-2-metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)-

acetamida en forma de sôlido color marrOn claro, p.f. 120-122°C. 

1H RMN (CDCI3) ö ppm: 1,70 (3H,$); 1,82 (31-1,$); 2,22 (31-1,$); 5,58 (IH,$); 6,56 

(1H,$); 7,06 (1H,m); 7,24 (1H,dd); 7,82 (IH,d). 

EJEMPLO 25 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(2-bromoberizotiazoit-6-oxi)-2-

metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 de la Tabla 43) 

Etaa 1: PreparaciOn de 2-bromo-6-hidroxiberizotiazol 

Paso 1 

SEn un procedimiento similar al descripto en la Patente Estadounidense No, 

4873346 para la preparaciOn de 2-cloro-6-metoxibenzotiazol, se convirtiO 2-

amino-6-metoxibenzotiazol (disporiible en el comercio) en 2-bromo-6-

metoxibenzotiazol (sôlido color amarillo claro, p.f. 53-54°C) utilizando bromuro de 

cobre (I) en lugar de cloruro de cobre (I). 

Paso 2 
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A una soluciOn agitada de 2-bromo-6-metoxthenzotiazol (0,67g) en 

diclorometano seco (30m1) a temperatura ambiente bajo atmósfera de nitrOgeno 

se agregO gota a gota una solución de tribromuro de boro en diclorometano 

(5,5ml, 1M). La mezcla se agitó durante 2 horas a temperatura ambiente, se 

almacenO durante 2 dIas, luego se vertiô en agua. La fase orgnica se separO, se 

lavO con agua, se secO sobre sulfato de magnesio, luego se evaporO a presiôn 

reducida para dar 2-bromo-6-hidroxibenzotiazol en forma de sólido color rosa 

claro, 0,60g, p.f. 203-204°C. 

En un procedimiento similar al Paso 1 del Ejemplo 5, se hizo reaccionar 2-

bromo-6-hidroxibenzotiazol con etilo 2-bromo-2-metiltioacetato para dar 2-(2-

bromobenzotiazoil-6-oxi)-2-metiltioacetato de etilo en forma de aceite color 

amarillo claro, 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,36 (3H,t); 2,24 (3H,$); 4,30-4,36 (21-1,q); 5,62 (IH,$); 

7,20 (1H,dd); 7,42 (IH,d); 7,92 (1H,d), 

En un procedimiento similar al Paso 2 del Ejemplo 5, se hidrolizô 2-(2-

bromobenzotiazoil-6-oxi)-2-metiltioacetato de etilo para dar el ªcido 2-(2-

bromobenzotiazoil-6-oxi)-2-metiltioac6tico en forma de goma color amarillo claro. 

1H RMN (ODd3) 8 ppm: 2,26 (3H,$); 5,70 (IH,$); 7,22 (IH,dd); 7,46 (1H,d); 7,94 

(1 H, d). 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 5, se condensó el Æcido 

I2-(2-bromobenzotiazoil-6-oxi)-2-metiltioac6tico con 4-amino-4-metilpent-2-ino para 

dar 2-(2-bromobenzotiazoil-6-oxi)-2-metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)- acetamida en . 

forma de aceite incoloro. 

11-1 RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,69 (6H,$); 1,82 (3H,$); 2,19 (31-1,$); 5,52 (11-1,$); 6,73 

(IH,$); 7,18 (1H,dd); 7,44 (1H,dd); 7,93 (IH,d). 

EJEMPLO 26 
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Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(2-clorobenzotiazofl-6-oxi)-2-

metiitio-N-(2-metiipent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 de la labia 42) 

En un procedimiento similar al Paso idel Ejemplo 5, so hizo reaccionar 2-

ctoro-6-hidroxibenzotiazol (preparaciOn descripta en la Patente Estadounidense 

No. 4873346) con 2-bromo-2-metiltioacetato do etilo para dar 2-(2-

ciorobenzotiazoH-6-oxi)-2-metiltioacetato do etilo en forma de aceite color marrOn 

clara. 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,34 (3H,t); 2,22 (3H,$); 4,30-4,36 (2H,q); 5,62 (1H,$); 

7,20 (IH,dd); 7,40 (1H,d); 7,88 (1H,d). 

En un procedimiento similar at Paso 2 del Ejemplo 5, se hidrolizO 2-(2-

clorobenzotiazoil-6-oxi)-2-metiltioacetato de etilo para dar el Æcido 2-(2-

bromobenzotiazoil-6-oxi)-2-metiltioac6tico en forma de goma color naranja clara. 

1H RMN (CDCI3) 3 ppm: 2,26 (3H,$); 5,68 (1H,$); 7,22 (1H,dd); 7,42 (1H,d); 7,92 

(IHd). 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 1, se condensO el Æcido 

2-(2-clo robe nzotiazoil-6-oxi)-2-metiltioacetico con 4-amino-4-metilpent-2-ino para 

dar 2-(2-cJorobenzotiazoil-6-oxi)-2-metiltio-N-(2-metjlpent-3-in-2-jl)aceta mid a en 

forma de goma color amarillo claro. 

’H RMN (CDCI3) 3 ppm: 1,70 (6H,$); 1,84 (3H,$); 2,18 (31-1,$); 5,52 (IH,$); 6,72 

(IH,$); 7,20 (IH,dd); 7,42 (1H,dd); 7,90 (1H,d). 

0 EJEMPLO 27 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn do 2-(3-bromoquinolinil-6-oxi)-2-metiltio-
S N-(1-cloro-6-metilhept-4-in-6-il)acetamida (Compuesto No. 90 de la labIa 20) 

Etara 1: Preparación de clorhidrato do I -cloro-6-methhet-4-in-6-ifamjna 

Paso 1: PreparaciOn de 6-(1-cioro-6-metilhept-4-in-6-ii)-2,2,5,5-tetrametjl-1-aza-

2, 5-disllacictopentano 
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Se Se agregO gota a gota n-butil ltio (97,6m1, 2,5M en hexanos) durante 0,5 

horas a una solucu5n agtada de 1-(1,1-dimetil-2-propinU)-2,2,5,5-tetrametil-1-aza-

2,5-disilacclopentano (55,1g) en tetrahidrofurano seco (450m1) bajo atmOsfera de 

ntrOgeno a �70°C. La mezcla se agitO durante 115 horas a �70°C, se dejO entibiar 

a -15°C, luego se agrego gota a gota una solucion de 1-cloro-3-yodopropano 

(55,0g) en tetrahidrofurano seco (50m1) durante 20 minutos mientras se dejaba 

que la temperatura de la reacción se entibiara lentamente a 0°C. Al completar la 

adiciôn, la mezcla de reacciOn se agitO a temperatura ambiente durante 4,25 

horas, luego se almacenO durante 18 horas. La mezcla se diluyO con agua y se 

extrajo con acetato de etilo (dos veces). Los extractos se combinaron, se lavaron 

con agua (tres veces), se secaron sobre sulfato de magnesio, luego se 

evaporaron a presiOn reducida para dar el producto requerido en forma de Rquido 

color naranja, 78,5g. 

1H RMN (CDCI3) 3 ppm: 0,00 (12H,$); 0,46 (41-1,$); 1,30 (61-1,$); 1,76 (21-1,m); 2,18 

(2H,t); 2,46 (21-1,t). 

Paso 2: PreparaciOn de clorhidrato de 1-cloro-6-metilhept-4-in-6-ilamina 

El producto del Paso 1 (78,5g) se agitó a �5°C y se agregO lentamente 

Æcido clorhIdrico acuoso diluido (785m1, 2M), manteniendo la temperatura de 

reacciOn por debajo de 30°C durante  la adiciOn. Al completar la adidÆn, la mezcla 

Sse agitO durante otra I hora a temperatura ambiente, se lavó con dietil Œter (dos 

veces), se evaporô a presión reducida y el agua residual se eliminO por 

destilación azeotrOpica con tolueno. El sOlido obtenido se disolviO en 

diclorometano, se secO sobre sulfato de magnesia y se evaporO a presiOn 

reducida para dar el producto requerido en forma de sólido color crema, 36,5g. 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 1,74 (6H,$); 1,97 (21-1,m); 2,39 (21-1,m); 3,68 (2H,t); 8,80 

(3H, serial ancha). 

Etapa 2: 
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En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 1, se condensó el ªcido 

2-(3-bromoquinolinil-6-oxi)-2-metiltioacetico con clorhidrato de 1 -cloro-6-metilhept-

4-in-6-amina pars dar 2-(3-bromoquinolinil-6-oxi)-2-metiltio-N-(1 -cloro-6-

metilhept-4-in-6-il)acetamida en forms de sólido color amarillo, p,f. 133-135°C. 

11-1 RMN (CDCI3) 6 ppm: 1,70 (61-1,$); 1,95 (21-1,q); 2,22 (3H,$); 2,40 (2H,t); 3,68 

(2H,t); 562 (11-1,$); 6,68 (11-1,$); 7,18 (11-1,m); 7,48 (1H,dd); 8,04 (11-1,d); 8,26 

(1H,m); 8,82 (IH,d). 

EJEMPLO 28 

Este ejemplo ilustra la preparación de 2-(3-bromoquinolinH-6-oxi)-2-

metiitio-N-(1-ciano-6-metilhept-4-in-6-il)acetamida (Compuesto No, 21 de la Tabla 

20) 

A una soluciOn agitada de 2-(3-bromoquinolinil-6-oxi)-2-metiltio-N-( 1 -cloro-

6-metdhept-4-in-6-ilo) acetamida (0,61g) en N,N-dimetilformamida seca (lOmi) se 

agregó cianuro de potasio (0,17g) y la mezcla se calentO a 100°C durante 6,25 

horas, se enfrió a temperatura ambiente, luego se almacenO durante 18 horas. 

La mezcla de reacción se vertió en agua, se extrajo con acetato de etilo (tres 

veces) y los extractos se combinaron, se lavaron con agua (dos veces), se 

secaron sobre sulfato de magnesio y se evaporaron a presión reducida para dar 

un aceite. El aceite se fraccionO por cromatografla (silice; hexanolacetato de 

etilo, 1:1 en volumen) para dar 2-(3-bromoquinolinil-6-oxi)-2-metiltio-N-(1-ciano-6-

metilhept-4-in-6-il)acetamida en forma de sOlido color amarillo, 0,27g. p.f. 140-

141°C. 
S 1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 1,68 (6H,$); 1,86 (21-1,q); 2,22 (31-1,$); 2,40 (2H,t); 366 

(21-1,t); 5,62 (IH,$); 6,68 (11-1,$); 7,18 (11-1,m); 7,48 (11-1,dd); 8,04 (11-1,d); 8,26 

(1H,m); 8,82 (IH,d). 

En un procedimiento similar al Ejemplo 28, se hizo reaccionar 2-

(benzotiazoil-6-oxi)-2-metilfio-N-(1-cloro-6-metilhept-4-in-6-iI)acetamjda con 
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cianuro cianuro de potasio para dar 2-(benzotiazoil-6-oxi)-2-metiltio-N-( 1 -ciano-6-

metilhept-4-in-6-il)acetamida (Compuesto No. 21 de la Tabla 34) en forma de 

goma color amarillo. 

1H RMN (CDCI3) S ppm: 1,68 (6H,$); 1,82-1,90 (21-1,m); 2,22 (3H,$); 2,40 (2H,t): 

2,56 (2H,t); 5,54 (IH,$); 6,72 (1H,$); 7,24 (1H,dd); 7,58 (IH,d); 8,09 (1H,d); 8,92 

(IH,$), 

En un procedimiento similar al Ejemplo 28, se hizo reaccionar 2-(5-

cloropiridil-3-oxi)-2-metiltio-N-(1 -cloro-6-metilhept-4-in-6-il)aceta mid a con cianuro 

de potasio para dar 2-(5-cloropi rid il-3-oxi)-2-metiltio-N-(1 -ciario-6-metilhept-4-in-6-

40 
il)acetamida (Compuesto No. 148 de la Tabla 31) en forma de aceite color 

amarillo. 

1H RMN (CDCI3) 5 ppm: 1,68 (3H,$); 1,70 (3H,$); 1,82-1,90 (2H,m); 2,16 (31-1,$) 

2,38-2,42 (2H,t); 2,54-2,58 (2H,t); 5,50 (11-1,$); 6,62 (1H,$); 7,38 (IH,m); 8,31 

(2 H, m). 

EJEMPLO 29 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(3 , 5-d iclorofenoxi)-2-metiltio-N-( 1-

ciano-6-metilhept-4-in-6-il)acetamida (Compuesto No. 4 de la Tabla 13) 

Etara 1: PreparaciOn de clorhidrato de 6-amino-1-ciano-6-metilhept-4-ina 

A una soluciOn agitada de 6-(1-cloro-6-metilhept-4-in-6-iI)-2,2,5,5-

tetra metil-1-aza-2,5-disilacicloperitano (1,00g) en NN-dimetilformamida seca 

(lOmI) se agregO cianuro de potasio (0,21g) y la mezcla se calentO a 90°C 

durante 18 horas, luego se enfriO a temperatura ambiente. La mezcla se vertió en 

agua, se extrajo con acetato de etilo (tres veces), los extractos se combinaron, se 

lavaron con agua (dos veces), se secaron sobre sulfato de magnesio y se 

evaporaron a presiOri reducida para dar 6-(1 -ciano-6-metilhept-4-in-6-iI)-2,2, 5,5-

tetrametil-1-aza-2,5-disilaciclopentano en forma de aceite color rojo, 0,95g. 
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El aceite se mezclO con Æcido clorhidrico acuoso (9,5ml, 2M) y se agito a 

temperatura ambiente durante 1,25 horas. La fase acuosa se lavO con dietil Øter 

(dos veces) luego se evaporO a presiOn reducida eliminando las trazas finales de 

agua por destilación azeotrópica con tolueno para dar clorhidrato de 6-amino-I-

ciano-6-metHhept-4-ina en forma de sOlido color amarillo, 0,59g. 

Etara 2 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 1, se condensO el Æcido 

2-(3, 5-dicIorofenoxi)-2-metiltioactico con clorhidrato de 1 -ciano-6-metilhept-4-in-

6-ilamina para dar 2-(3,5-diclorofenoxi)-2-metiltio-N-(1 -ciano-6-metilhept-4-in-6-

il)acetamida en forma de sólido blancuzco, p.f. 113-114°C. 

1lI RMN (COd3) 6 ppm: 1,66 (6H,$); 1,82-1,90 (2H,m); 2,16 (3H,$); 2,40 (2H,t); 

2,54 (2H,t); 5,44 (1H,$); 6,56 (1H,$); 6,94 (2H,d); 7,10 (11-1,m). 

EJEMPLO 30 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(2-metiloaminobenzotiazoil-6-oxi)-

2-metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 de la Tabla 44) 

Paso 1: PrearaciOn de 2-12-metiloaminobenzotiazoil-6-oxj)-2-metjltjoacetato de 

etilo 

A una suspensiôn agitada de hidruro de sodlo (0,32g, 80% en aceite 

mineral) en NN-dimetilformamida seca (lOmI) bajo atmOsfera de nitrOgeno a 

$ temperatura ambiente se agregO una soluciOn de 2-metilamino-6-

hidroxibenzotiazol (preparacion dada en J. Org. Chem. (1970), 35, No12, 4103-

41081-1,80g) en NN-dimetilformamida durante 10 minutos. La mezcla de reacciOn 

se agitó durante 0,5 horas, luego se agregO 2-bromo-2-metiltioacetato de etilo 

(2,60g) en NN-dimetilformamida (lOmi) durante 5 minutos y la mezcla se agitO 

durante 2 horas, luego se almacenO durante 18 horas a temperatura ambiente. 

Se agregO agua y el producto se extrajo en acetato de etilo (ties veces). Los 

extractos se combinaron, se lavaron con salmuera (dos veces), se secaron sobre 
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sulfato de magneslo y se evaporaron a presiOn reducida para dar aceite. El 

aceite se fraccionO mediante cromatografia (silice; hexano/acetato de etilo (95:5 a 

5:95 en volumen) para dar 2-(2-metiloaminobenzotiazoil-6-oxi)-2-metiltioacetato 

de etilo en forma de goma color riaranja oscuro, 097g. 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,34 (3H,t); 2,22 (3Hs); 3,10 (3H,$); 4,28-4,36 (2H,m); 

5,38 (IH,bs); 5,54(1H,$); 7,02 (1H,dd); 730 (1H,m); 7,46 (1H,d). 

Paso 2: PreraraciOn de Acido 2-(2-metilaminobenzotiazoil-6-oxj)-2-metiltioac6tico 

En un procedimiento similar al Paso 2 del Ejemplo 1 se hidrolizó 2-(2-

metilaminobenzotiazoil-6-oxi)-2-metiltioacetato de etilo para dar el ªcido 2-(2-

meti lam iriobenzotiazoil-6-oxi)-2-metiltjoacØtico en forma de sOlido color marrOn 

-, claro, p.f, 115-118°C. 

1H RMN (d6-DMSO) 8 ppm: 2,06 (3H,$); 2,84 (3H,$); 5,76 (IH,$); 6,88 (1H,dd); 

7,24 (1H,d); 7,36 (IH,m). 

Pr 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 5, se condensO el Æcido 

2-(2-metilaminobenzotiazoil-6-oxi)-2-metiltioacetico con clorhidrato de 4-amino-4-

metilperit-2-ino para dar 2-(2-metilaminobenzotiazoil-6-oxi)-2-(n,etiltio)-N-(-(2-

metilpent-3-in-2-il)acetamida en forma de sOlido color amarillo claro, p.f. 68-71°C. 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 1,68 (31-1,$); 1,70 (31-1,$); 1,84 (3H,$); 2,18 (3H,$); 3,12 

(3H,$); 5,25 (1H,bs); 5,42 (11-1,$); 6,78 (1H,bs); 6,98-7,02 (IH,dd); 7,28 (1H,m); 

7,47-7,51 (1H,d). 

EJEMPLO 31 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(3-bromo-8-cloroquinolinil-6-oxi)-

2-metiltio-N-(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 de la Tabla 25) 

En un procedimiento similar al Paso 2 del Ejemplo 18, Se hidrolizO 6-

amirio-3-bromo-8-cloroquinolina (preparaciOn dada en J Am Chem Soc (1955), 

1W 
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77,4175-41761 77,4175-4176] para dar 3-bromo-8-cloro-6-hidroxiquinolina en forma de sOlido 

color marrOn, 

1H RMN (CDCI3) 3 ppm: 7,00 (IH,d); 7,52 (1H,d); 8,17 (IH,d); 8,77 (IH,d); seæal 

muy ancha a 7ppm para OR 

En un procedimiento similar al Paso 1 del Ejemplo 5, se hizo reaccionar 3-

bromo-8-cloro-6-hidroxiquinolina con 2-bromo-2-metiltioacetato de etilo pare dar 

2-(3-bromo-8-cloroquinoliriil-6-oxi)-2-metiltioacetato de etilo en forma de goma de 

color amarillo. 

1H RMN (CDC13) 3 ppm: 1,37 (3H,t); 2,23 (3H,$); 4,28-4,40 (21-1,m); 5,69 (1H,$); 

00 7,08 (1H,d); 7,68 (1H,d); 8,25 (IH,d); 8,90 (IH,d). 

En un procedimiento similar al Paso 2 del Ejemplo 5, se hidrolizô 2-(3-

bromo-8-cloroquinolinil-6-oxi)-2-metiltioacetato de etilo al Æcido 2-(3-bromo-8-

cloroquinolinil-6-oxi)-2-metiltioacetico en forma de sOlido incoloro. 

1H RMN (d6-DMSO) 3 ppm: 2,17 (31-1,$); 6,16 (11-1,$); 7,52 (11-1,d); 7,86 (IH,d); 

8,68 (1H,d); 8,93 (1H,d). 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 5, se coridensó el Æcido 

2-(3-bromo-8-cloroquinolinil-6-oxi)-2-metiltioacetico con clorhidrato de 4-amino-4-

metilpent-2-ino para dar 2-(3-bromo-8-cloroquinolinil-6-oxi)-2-(metiltio)N-(-(2-

metilpent-3-in-2-)acetamida en forma de sOlido incoloro, p.f. 166-167°C. 

1H RMN (CDCI3) 3 ppm: 1,70 (6H,$); 1,83 (31-1,$); 2,21 (3H,$); 5,60 (IH,$); 6,66 

(IH,bs); 7,12 (1H,d); 7,64 (IH,d); 8,28 (1Hd); 8,92 (1Hd). 

EJEMPLO 32 

Este ejemplo ilustra la preparaciOn de 2-(1-metilindazoil-5-oxi)-2-metiltio-N-

(2-metilpent-3-in-2-il)acetamida (Compuesto No. 2 de la Table 45) 

Paso 1: PreraraciOn de 5-amino-i -metilindazol 

A una solución agitada de 1-metil-5-nitroindazol (3,24g, disponible en el 

comercio) en Æcido clorhidrico concentrado (75m1) se agregô polvo de hierro 
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(3,53g) en porciones durante 10 minutos, dejando que la temperatura de reacciOn 

aumentara gradualmente hasta 52°C. Al cabo de la adiciôn,  la mezela de reacciOn 

se calentO a 70-75°C durantel hora, se enfrió a temperatura ambiente 
y 

se 

almacenO durante 18 horas. La mezcla se enfriO por agregado de hielo, luego se 

llevO a pH 9 con hidrOxido de sodlo acuoso, se filtrO 
y 

el tiltrado 
y 

los sOlidos 

insolubles se extrajeron con acetato de etilo (tres veces). Los extractos se 

combinaron, se lavaron con salmuera 
y 

se secaron sobre sulfato de magnesio, 

luego se evaporaron a presiOn reducida para dar 5-amino-i -metilindazol en forma 

de sôlido color marrOn claro, 

1H RMN (CDCI3) 6 ppm: 3,92 (3H,$); 4,80 (21-1,$); 6,74(1H,m); 6,82 (1H,dd); 7,32 

(1H,d); 7,66 (1H,$). 

Se calentó a 180°C durante 18 horas 5-amino-1-metilindazol (1,56g) en 

âcido fosfOrico (13ml) con contenido de agua (3m1), se enfriO a temperatura 

ambiente, se vertiO en agua (5m1) luego se neutralizO con hidrOxido de sodio 

acuoso. El sólido que precipitó se filtrO de la soluciOn, se lavO con agua fria, luego 

se succionó hasta sequedad, se hidrolizó para dar 5-hidroxi-1-metilindazol en 

forma de sólido color marrón (1,18g). 

1H RMN (d6-DMSO) 6 ppm: 3,96 (3H,$); 6,94 (21-1,m); 7,44 (11-1,d); 7,80 (1H,$); 

9,14 (IH,$). 

En un procedimiento similar al Paso 1 del Ejemplo 30, se hizo reaccionar 

5-hidroxi-1-metilindazol con 2-bromo-2-metiltioacetato de etilo para dar 2-(1-

metilindazoil-5-oxi)-2-metiltioacetato de etilo. , 

1H RMN (CDCI3) 8 ppm: 1,36 (3H,t); 2,24 (3H,$); 4,06 (3H,$); 4,30-4,38 (21-1,m): 

5,58 (1H,$); 7,20 (1H,dd); 7,26 (1H,$); 7,36 (1Hd); 7,90 (1H,$), 

En un procedimiento similar al Paso 2 del Ejemplo 5, se hidro!izO 2-(1-

metilindazoil-5-oxi)-2-metiltioacetato de etilo para dar el ªcido 2-(1-metilindazoil-5-

oxi)-2-metiltioac6tico. 
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11-1 RMN (CDCI3) 3 ppm: 2,26 (3H,$); 4,06 (3H,$); 5,60 (11-1,$); 7,22 (IH,dd); 7,28 

(IH,d); 7,36 (IH,d); 7,92 (IH,$). 

En un procedimiento similar al Paso 3 del Ejemplo 5, se condensO el Æcido 

2-(1-metilindazoil-5-oxi)-2-metiltioacetico con 4-amino-4-metilpent-2-ino para dar 

2-(1-metilindazoil-5-oxi)-2-metiltio4V-(2-metilpent-3-in-2-iJ)acetamida, 

1H RMN (CDCI3) 3 ppm: 1,68 (31-1,$); 1,70 (31-1,$); 1,84 (3H,$); 2,18 (3H,$); 4,06 

(3H,$); 5,46 (IH,$); 6,81’ (11-1,$); 7,16 (IH,dd); 7,30 (11-1,d); 7,36 (IH,d); 792 

(1 H, s). 

Tabla 142 

Esta tabla aporta datos de caracterizaciOn (RMN, punto de fusiOn o datos 

de indice de refracciOn) para los compuestos que se enumeran en las Tablas I a 

129. 

Compuesto Tabla (SolventeCDCl3): 1H RMN desplazamientos 
No. No. quimicos en ppm a partir de TMS, o punto de 

fusion (mpt) o Indice de refracciOn (n030) 

1,68 (6H,$); 1,83 (31-1,$); 2,16 (31-1,$); 5,41 (1H,$); 
2 1 

3,85 (IH,bs): 709 (21-1,$). 

1,69 (31-1,$); 1,70 (31-1,$); 1,82 (3H,$); 2,22 (31-1,$); 

2 14 5,64 (11-1,$); 6,76 (11-1,$); 7,28 (11-1,d); 7,40 (1H,dd); 

7,47 (IH,dd); 8,09 (1H,m); 8,84 (1H,dd). 

1,70 (3H,$); 1,71 (31-1,$); 1,82 (31-1,$); 2,22 (31-1,$); 

2 16 5,65 (1H,$); 6,70 (IH,$); 7,37 (IH,m); 7,69 (1H,dd), 

8,06 (1H,d); 9,28 (IH,$); 9,36 (1H,$). 

1,68 (3H,$); 1,69 (3H,$); 1,82 (3H,$): 2,22 (31-1,$); 

2 18 5,65 (11-1,$); 6,73 (1H,$); 7,42 (1H,m); 7,46 (11-1,dd); 

7,62 (1H,d); 7,82 (IH,d); 8,49 (IH,d); 9,19 (1H,$). 
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1,70 1,70 (3H,$); 1,71 (3H,$); 1,83 (3H,$); 2,22 (3H,$); 

2 20 5,62 (IH,$); 672 (1H,$); 7,18 (IH,d); 7,47 (1I-1,dd); 

8,05 (IH,d); 8,24 (1H,d); 8,82 (IH,m). 

1,68 (3H,$); 1,70 (3H,$); 1,83 (3H,$); 2,21 (3H,$); 

2 22 5,62 (IH,$); 6,72 (IH,$); 7,23 (IH,d): 7,42 (IH,dd); 

771 (1H,dd); 8,09 (IH,d); 8,71 (IH,d). 

1,70 (3H,$); 1,71 (3H,$); 1,83 (3H,$); 2,22 (3H,$); 

2 23 5,62 (1H,$); 6,72 (IH,$); 7,20 (IH,d); 7,47 (IH,dd), 

8,07 (IH,d); 8,08 (1H,$); 8,73 (IH,d). 

1,70 (6H,$); 1,83 (3H,$); 2,21 (3H,$); 5,60 (1H,$); 

2 25 6,66 (1H,bs); 7,12 (IH,d); 7,64 (IH,d); 8,28 (IH,d); 

8,92 (IH,d). 

1,68 (3H,$); 1,70 (3H,$); 1,84 (3H,$); 2,21 (3H,$); 

2 26 5,60 (IH,$); 6,66 (IH,$); 7,17 (1H,d); 7,85 (1H,d); 

8,27 (IH,d); 8,91 (1H,$). 

1,68 (3H,$); 1,69 (3H,$); 1,82 (3H,$); 2,21 (3H,$); 

2 27 5,67 (1H,$); 6,74 (1H,$); 7,25 (1H,m): 7,35 (1H,dd); 

7,58 (IH,d); 7,96 (1H,d); 8,49 (IH,d); 9,17 (IH,$). 

2 31 
I ,72(6H,$); 2,1 8(3H,$); 2,40(1 H,$); 5,52(1 H,$); 

3,64(1 H,$); 7,38(1 H,m); 8,32(2H,m). 

2 34 1,78 (3H,$); 1,80 (3H,$); 1,82 (3H,$); 2,20 (3H,$); 

5,54 (IH,$); 6,77 (IH,bs); 7,23 (IH,dd); 7,58 (IH,m); 

8,09 (IH,d); 8,92 (1H,$). 

2 38 1,70 (6H,$); 1,82 (3H,$); 2,20 (3H,$); 5,51 (IH,$); 

3,76 (IH,$); 7,10 (1H,dd); 7,27 (1H,m); 7,72 (1H,d); 

8,08 (1H,$). 

2 41 1,70 (3H,$); 1,82 (3H,$); 2,22 (3H,$); 5,58 (IH,$); 
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6,56 ,56 (1H,$); 7,06 (1H,m); 7,24 (1H,dd); 7,82 (1H,d). 

2 42 1,70 (6H,$); 1,84 (3H,$); 2,18 (31-1,$); 5,52 (11-1,$); 

,72 (1H,$); 7,20 (1H,dd); 7,42 (1H,dd); 7,90 (1H,d). 

2 43 1,69 (6H,$); 1,82 (31-1,$); 2,19 (3H,$); 5,52 (1H,$); 

73 (1H,$); 7,18 (1H,dd); 7,44 (1H,dd); 7,93 (1H,d). 

2 44 1,70 (3H,$); 1,84 (3H,$); 2,18 (3H,$); 3,12 (3H,$); 

5,25 (1H,bs); 5,42 (1H,$); 6,78 (IH,bs); 6,98-7,02 

(IH,dd): 7,28 (IH,m); 7,47-7,51 (1H,d). 

2 45 1,68 (3H,$); 1,70 (3H,$); 1,84 (3H,$); 2,18 (3H,$); 

,06 (3H,$); 5,46 (IH,$); 6,81 (11-1,$); 7,16 (1H,dd); 

7,30 (1H,d); 7,36 (IH,d); 7,92 (IH,$). 

2 81 1,67 (31-1,$); 1,69 (3H,$); 1,80(s) 
y 

1,82(s) total th 

3H; 2,72(s) 
y 

2,83(s) total de 31-1; 5,28(s) 
y 5,53(s) 

total de 11-1; 6,81(s) y 6,94(s) total de IH; 7,29(dd)’ 

7,33(dd) total de 11-1; 7,67(m) y 7,79(m) total de 1H; 

8,09(m) y 8,94(m) total de 1H. 

3 1 1,67 (3H,$); 1,68 (3H,$); 1,82 (3H,$); 2,11 (3H,$): 

2,15 (3H,$); 2,27 (6H,$); 5,43 (11-1,$); 6,67 (21-1,m): 

7,77 (1H,bs). 

3 31 1,70 (6H,$); 1,84 (31-1,$); 2,18 (31-1,$); 5,48 (1H,$); 

,62 (1H,bs); 7,38 (IH,m); 8,30-8,32 (2H,m). 

3 78 1,66 (6H,$); 1,82 (3H,$); 2,70(s) 
y 

2,82(s) total dE 

31-1; 5,22(s) y 5,46(s) total de IH; 6,68(s) y 6,88(s) 

total de IH; 7,44(m) y 7,5 (m) total de 1H; 8,36-8,42 

(2H,m). 

4 1 1,68 (6H,$); 1,83 (31-1,$); 2,16 (3H,$); 5,42 (1H,$); 

3,58 (1H,bs); 6,94 (2H,d); 7,09 (IH,t). 
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4 2 1,28 (3H,$); 1,66 (6H,$); 1,82 (3H,$); 2,27 (2H,m); 

5,44 (1H,$); 6,54 (1H,$); 6,92 (2H,d); 7,08(1H,m), 

4 7 1,71 (6H,$); 2,16 (3H,$); 3,38 (3H,$); 4,12 (2H,$); 

5,44 (1H,$); 6,59 (IH,bs); 6,93 (2H,$); 7,10 (1H,$). 

4 13 1,66 (6H,$); 1,82-1,90 (2H,m); 2,16 (3H,$); 2,40 

(2H,t); 2,54 (2H,t); 5,44 (1H,$); 6,56 (1H,$); 6,9 

(2H,d); 710 (1H,m).  

4 48 1,62, 1,64, 1,65 (4x3H,3s); 1,80 
y 

1,81 (2x3H,2s); 

2,67 
y 

2,77 (2x3H,2s); 5,18 
y 5,40 (2H,2s); 6,64 

,82 (2H,2bs); 6,98 
y 7,06 (2x2H,2s); 7,10 

y 7,12 

(2H,2s). 

4 54 1,67, 1,69 
y 

1,70 (4x3H,3s); 2,69 
y 2,77 (2x3H,2s); 

3,37 (3H,$); 4,11 (2H,$); 5,19 
y 5,36 (2H,2s); 6,63 

,86 (2H,2bs); 6,98 y 7,06 (2x2H,2s); 7,13 
y 

7,14 

(2H,2s). 

4 95 1,66 (3H,$); 1,67 (3H,$); 1,82 (3H,$); 3,14 (3H,$); 

5,27 (1H,$); 6,73 (1H,bs); 7,04 (2H,d); 7,15 (IH,t). 

4 101 1,68 (3H,$); 1,70 (3H,$); 3,13 (3H,$); 3,35 (3H,$), 

,10 (2H,$); 5,30 (1H,$); 6,78 (1H,bs); 7,02 (21-I,$); 

7,13 (1H,$). 

9 1 1,67 (3H,$); 1,68 (3H,$); 1,82 (3H,$); 2,15 (3H,$); 

2,36(6H,$); 5,42 (3H,$); 6,71 (IH,bs); 6,75 (2H,$). 
- 

11 32 1,67 (6H,$); 1,83 (3H,$); 2,20 (3H,$); 552 (1H,$); 

,46 (1H,$); 6,92 (2H,$), 

12 1 1,67 (3H,$); 1,68 (3H,$); 1,82 (3H,$); 2,18 (3H,$); 

3,78 (6H,$); 5,46 (1H,$); 6,19 (3H,$); 6,70 (1H,bs). 

12 20 1,73 (6H,$); 2,21 (3H,$); 3,38 (3H,$); 4,12 (2H,$); 

5,62 (1H,$); 6,72 (1H,$); 7,18 (1H,d); 7,74 (1H,dd); 

Aq 
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8,06 8,06 (IH,d); 8,25 (IH,d); 8,82 (IH,d). 

12 34 1,72 (3H,$); 1,73 (3H,$); 2,20 (3H,$); 3,39 (3H,$); 

,12 (2H,$); 5,56 (1H,$); 6,77 (1H,$); 7,22 (IH,dd); 

7,58 (IH,m); 8,09 (1H,d); 8,92 (IH,$). 

16 1 1,68 (6H,$); 1,83 (3H,$); 2,17 (3H,$); 3,83 (3H,$); 

5,45 (1H,$); 6,59 (1H,bs); 6,79 (1H,t); 6,89 (2H,m). 

16 48 1,61, 1,63, 1,65 y 1,66 (12H,4s); 1,81 y 1,82 (6H,2s); 

2,69 y 2,79 (6H,2s); 3,83 y 3,84 (6H,2s); 5,20 y 5,42 

(2H,2s); 6,66 y 6,83 (2H,2bs); 6,86 (1H,t); 6,92 

(3H,m); 6,98 (2H,m). 

16 95 1,65 (3H,$); 1,67 (3H,$); 1,81 (3H,$); 3,15 (3H,$); 

3,83 (3H,$): 5,37 (1H,$): 6,83 (1H,$); 6,91(IH,$); 

5,93 (1H,$); 6,96 (IH,$). 

17 1 1,68 (6H,$); 1,83 (3H,$); 2,17 (3H,$); 3,79 (3H,$); 

5,43 (1H,$); 6,46 (1H,$); 6,63 (3H,$). 

17 48 0,63, 1,65 y 166 (12H,3s); 1,80 y 1,82 (6H,2s); 2,6 

2,76 (6H,2s); 3,78 y 379 (6H,2s); 5,17 y 5,3 

(2H,2s); 6,54 (IH,t); 6,62 (1H,t); 6,67 (4H,m); 6,7: 

(1H,t); 6,82 (IH,bs). 

17 95 1,66 (31-Is); 1,68 (3H,$); 1,82 (3H,$); 3,14 (3H,$): 

3,80 (3H,$); 5,23 (1H,$); 6,58 (1H,$); 6,70 (3H,m). 

21 20 1,68 (6H,$); 1,86 (2H,q); 2,22 (3H,$); 2,40 (2H,t); 

3,66 (2H,t); 5,62 (1H,$); 6,68 (1H,$); 7,18 (1H,m); 

1,48 (1H,dd); 8,04 (1H,d); 8,26 (IH,m); 8,82 (IH,d). 

21 34 1,68 (6H,$); 1,82-1,90 (2H,m); 2,22 (3H,$); 2,40 

(2H,t); 2,56 (2H,t); 5,54 (1H,$); 6,72 (1H,$); 7,2 

(1H,dd); 7,58 (1H,d); 8,09 (1Hd); 8,92 (1H,$). 
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22 22 1 1,67 (3H,$); 1,68 (3H,$); 1,82 (3H,$); 2,15 (3H,$); 

5,42 (1H,$); 6,69 (IH,bs); 6,95 (2H,d); 7,30 (2H,$). 

23 1 1,60 (3H,$); 1,61 (3H,$); 1,75 (3H,$); 2,08 (3H,$); 

5,36 (1H,$); 6,84 (2H,d); 736 (2H,$). 

25 31 1,73 (6H,$); 2,17 (3H,$): 3,38 (3H,$); 4,12 (2H,$); 

5,50 (1H,$); 6,63 (1H,bs); 7,38 (1H,t); 831 (1H,d), 

8,33 (1H,d).  

36 1 1,69 (3H,$); 1,70 (3H,$); 1,83 (3H,$); 2,16 (3H,$); 

2,61 (3H,$); 5,55 (1H,$); 6,74 (1H,bs); 7,23 (1H,dd); 

____ 7,45 (1H,t); 7,62-(l Hp); 7,67 (1H,d). 

38 1 1,68 (6H,2s); 1,81 (3H,$); 2,18 (3H,$); 5,48 (1H,$); 

,67 (1H,bs); 6,90 (IH,$); 6,96 (2H,m); 7,36 (1H,t). 

42 1 1,68 (6H,$); 1,82 (3H,$); 2,17 (3H,$); 5,43 (1H,$); 

,57 (3H, m); 6,63 (IH,bs). 

90 20 1,70 (6H,$); 1,95 (2H,q); 2,22 (3H,$); 2,40 (2H,t): 

3,68 (2H,t); 5,62 (1H,$); 6,68 (1H,$); 7,18 (1H,m); 

7,48 (1H,dd); 8,04 (IH,d): 8,26 (1H,m); 8,82 (1H,d). 

90 34 1,68 (6H,$); 1,92-2,00 (2H,m); 2,20 (3H,$); 2,40 

(2H,t); 3,66 (2H,t); 5,54 (1H,$); 6,72 (1H,$); 7,22-7,21’ 

.(l H,dd); 7,58 (IH,d); 8,09 (IH,d); 8,92 (1H,$). 

91 31 1,68 (6H,$); 1,84 (3H,$); 2,18 (3H,$); 5,48 (IH,$); 

3,62 (IH,bs); 7,52 (1H,m); 8,34 (1H,d); 8,42 (IH,m). 

91 125 1,67 (3H,$); 1,68 (3H,$); 1,84 (3H,$); 3,18 (3H,$); 

5,32 (1H,$); 6,82 (1H,$); 7,66 (1H,m); 8,44 (1H,$); 

8,46 (1H,$). 

135 1 1,67 (3H,$); 1,68 (3H,$); 1,82 (3H,$); 2,16 (3H,$); 

2,36 (3H,$); 2,43 (3H,$); 5,43 (1H,$); 6,73 (IH,bs); 

,85 (2H,m); 7,17 (1H,d). 

406 
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136 1 1,66 (3H,$); 1,67 (3H,$); 1,81 (3H,$); 2,15 (3H,$); 

5,44 (IH,$); 6,70 (4H,m); 7,04 (2H,d); 7,14 (1H,t); 

7,27 (2H,t); 736 (2H,t). 

148 31 1,68 (3H,$); 1,70 (3H,$); 1,82-1,90 (2H,m); 21�’ 

(3H,$) 2,38-2,42 (2H,t); 2,54-2,58 (2H,t); 5,50 (1H,$); 

3,62 (IH,$); 7,38 (1H,m); 8,31 (2H,m). 

149 31 1,04 (3H,t); 1,62 (6H,$); 1,92-2,04 (4H,m); 2,38-2,42 

(2H,t); 3,68 (2H,t): 4,46 (1H,t); 6,30 (IH,$); 72�’ 

(1H,m); 8,28 (2H,m). 

EJEMPLO 33 

Este Ejemplo ilustra las propiedades fungicidas de los compuestos de 

fOrmula (1). 

Los compuestos se ensayaron en un ensayo de disco foliar, con mØtodos 

que se describen a continuaciOn. Los compuestos de ensayo se disolvieron en 

DMSO y se diluyeron en agua a 200 ppm. En el caso del ensayo en Pythium 

ultimum, se disolvieron en DMSO y se diluyeron en agua a 20 ppm. 

Erysiphe graminis fsp. hordel (oldios de la cebada): Segmentos de hoja 

de cebada se colocaron en agar en una placa de 24 pocillos y se rociaron con 

una soluciOn del compuesto de ensayo. DespuØs de permitir que se secaran 

tk completamente, entre 12 y 24 horas, los discos foliares se iriocularon con una 

suspension de esporas de los hongos. DespuØs de una incubaciOn apropiada se 

evaluO la actividad de un compuesto cuatro dias despues de la inoculaciOn como 

actividad fungicida preventiva. 

Etysiphe gram/n/s fsp. tnt/cl (oIdio del trigo): Segmentos de hoja de trigo 

se colocaron en agar en una placa de 24 pocillos y se rociaron con una soluciOn 

del compuesto de ensayo. DespuØs de permitir que se secaran completamente, 

entre 12 y 24 horas, los discos foliares se inocularon con una suspension de 
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esporas de los hongos. DespuØs de una incubaciôn apropiada se evaluô Is 

actividad de un compuesto cuatro dias despuØs de la inoculaciôn como actividad 

fungicida preventiva. 

Puccinia rocondita fsp. tritici (roya anaranjada del trigo): Segmentos de 

hoja de trigo se colocaron en agar en una placa de 24 pocillos y se rociaron con 

una solución del compuesto de ensayo. Despues de permitir que se secaran 

completamente, entre 12 y 24 horas, los discos foliares se inocularon con una 

suspension de esporas de los hongos. DespuØs de una incubaciOn apropiada se 

evaluO Ia actividad de un compuesto nueve dIas despuØs de la inoculaciOn como 

to 

actividad fungicida preventiva. 

Septoria nodorum (septoriosis del trigo): Segmentos de hoja de trigo se 

to, colocaron en agar en una placa de 24 pocillos y se rociaron con una soluciOn del 

compuesto de ensayo. DespuØs de permitir que se secaran completamente, entre 

12 y 24 horas, los discos foliares Se inocularon con una suspensiOn de esporas 

de los hongos. DespuØs de una incubaciOn apropiada se evaluO la actividad de un 

compuesto cuatro dIas despuØs de la inoculaciOn como actividad fungicida 

preventiva. 

Pyrenophora teres (helmintopirosis de la cebada): Segmentos de hoja de 

cebada se colocaron en agar en una placa de 24 pocillos y se rociaron con una 

soluciôn del compuesto de ensayo. DespuØs de permitir que se secaran 

completamente, entre 12 y 24 horas, los discos foliares se inocularon con una 

suspensiOn de esporas de los hongos. DespuØs de una incubaciOn apropiada se 

evaluO la actividad de un compuesto cuatro dias despuØs de la inoculaciOn como 

actividad fungicida preventiva. 

Pyricularia oryzae (aæublo del arroz): Segmentos de hoja de arroz Se 

colocaron en agar en una placa de 24 pocillos y se rociaron con una soluciOn del 

compuesto de ensayo. DespuØs de permitir que se secaran completamente, entre 
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12 y 24 horas, los discos foliares se inocularon con una suspension de esporas 

de los hongos. DespuŁs de una incubaciOn apropiada se evaluO la actividad de un 

compuesto cuatro dias despuØs de la inoculación como actividad fungicida 

preventiva. 

Botaytis cinerea (botritis): Discos foliares de haba se colocaron en agar en 

una placa de 24 pocillos y se rociaron con una solución del compuesto de ensayo. 

DespuØs de permitir que se secaran completamente, entre 12 y 24 horas, los 

discos foliares se inocularon con una suspensiOn de esporas de los hongos. 

DespuØs de una incubación apropiada se evaluO la actividad de un compuesto 

cuatro dIas despuØs de la inoculaciOn como actividad fungicida preventiva. 

Phytophthora infestans (mildiü de la papa y el tomate): Discos foliares de 

is 

tomate se colocaron en agar en una placa de 24 pocillos y se rociaron con una 

soluciOn del compuesto de ensayo. DespuØs de permitir que se secaran 

completamente, entre 12 y 24 horas, los discos foliares se inocularon con una 

suspensiOn de esporas de los hongos. Despues de una incubaciOn apropiada se 

evaluó la  actividad de un compuesto cuatro dias despuØs de la inoculaciOn como 

actividad fungicida preventiva. 

Plasmopara viticola (mildiu de la vid): Discos foliares de vid se colocaron 

en agar en una placa de 24 pocillos y Se rociaron con una soluciOn del compuesto 

. de ensayo. Despuºs de permitir que se secaran completamente, entre 12 y 24 

horas, los discos foliares se inocularon con una suspensiOn de esporas de los 

hongos. DespuØs de una incubaciOn apropiada se evaluO Is actividad de un 

compuesto siete dias despuØs de la inoculaciOn como actividad fungicida 

preventiva. 

Pythium ultimum (calda de almaciga): Fragmentos miceliales de los 

hongos, preparados a partir de un cultivo liquido fresco, se mezclaron en caldo de 

dextrosa y papa. Una soluciOn del compuesto de ensayo en dimetil sulfOxido se 



diluyO con agua a 20 ppm, luego se colocó en una placa de microtitulaciOn de 96 

pocillos y se agregö el caldo nutriente con contenido de esporas fungicas. La 

placa de ensayo se incubO a 24° C y la inhibiciOn del crecimiento se determinó 

fotomØtricamente despuØs de 48 horas. 

Los siguientes compuestos (primero nUmero de compuesto, seguido del 

nümero de la tabla entre parØntesis) dieron al menos 60% del control de la 

siguiente infecciôn fUngica a 200 ppm: 

Plasmopara viticola, compuestos 2 (1), 2 (14), 2 (20), 2 (22), 2 (23), 2 (26), 

2 (31), 2 (34), 2 (38), 2 (40), 2 (41), 2 (42), 2 (43), 3 (1), 3 (31), 3 (78), 4 (1), 4 (2), 

4 (7), 4 (13), 4 (48), 4 (95), 4 (101), 9 (1), 12 (1), 12 (34), 16 (1), 16 (95), 17 (1), 

21(20), 21(34), 22 (1), 23 (1), 25 (31), 38 (1), 42 (1), 90 (20), 90 (34), 91(31), 

148 (31), 149 (31); 

to Phytophthora infestans, compuestos 2 (1), 2 (14), 2 (16), 2 (18), 2 (20), 2 

(22), 2 (23), 2 (26), 2 (27), 2 (31), 2 (38), 2 (41), 2 (44), 3 (1), 3 (31), 3 (78), 4 (1), 

4 (7), 4 (13), 4 (48), 4 (95), 4 (101), 9 (1), 12 (1), 12 (34), 16 (1), 16 (48), 17 (1), 

21(20), 21(34), 22 (1), 23 (1), 25 (31), 38 (1), 42 (1), 90 (20), 90 (34), 91(31), 

135 (1), 148 (31), 149 (31); 

Erysiphe graminis fsp. tritici, compuestos 2 (14), 2 (16), 2 (20), 2 (22), 2 

(23), 2 (34), 3 (1), 4 (1), 4(7), 9(1), 12 (34), 16(1), 16(95), 17 (1), 21(20), 38(1), 

90 (20), 90 (34), 91(125); 

0-6 Pyricu/aria oryzae, compuestos 2 (16), 2 (42), 17 (95); 

. Bottytis cinerea, compuestos 2 (1), 2 (22), 2 (27), 3 (1), 4 (1), 4 (101), 9 (1), 

16(95), 17 (1), 90(34), 136 (1); 

Pyrenophora teres, compuestos 2 (16), 17 (48); 

Eiysiphe graminis fsp. hordei, compuestos 2 (1), 2 (14), 2 (16), 2 (20), 2 

(22), 2 (23), 2 (26), 2 (44), 2 (81), 3 (1), 3 (78), 4 (1), 4 (2), 4 (7), 4 (48), 9 (1), 12 

(1), 16 (1), 16 (95), 17 (1), 21(20), 21(34), 23 (1), 90 (20), 90 (34), 91(31); 

/5) 



-150-

Puccinia recondite fsp. tritici, compuestos 2 (16), 3 (1), 16 (95), 90 (34), 

148 (31), 149 (31); 

Septoria nodorum, Compuesto 21(20), 90 (20); 

Los siguientes compuestos (primero nümero de compuesto, seguido del 

nümero de la  tabla entre parØntesis) dieron at menos 60% del control de la 

siguiente infecciOn füngica a 20 ppm: 

Pythium ultimum, compuestos 2 (1), 2 (14), 2 (16), 2 (18), 2 (20), 2 (22), 2 

(23), 2 (26), 2 (27), 2 (31), 2 (34), 2 (38), 2 (41), 2 (42), 2 (44), 3 (1), 3 (31), 3 (78), 

4 (1), 4 (7), 4 (13), 4 (48), 4 (95), 4 (101), 9 (1), 12 (1), 12 (34), 16 (1), 17 (1), 21 

(20), 21(34), 22 (1), 23 (1), 25 (31), 36 (1), 38 (1), 42 (1), 90 (20), 90 (34), 91 

(31), 135 (1), 148 (31), 149 (31). 
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REIVINDICACIONES 

1. Un compuesto de fOrmula general (1): 

Ar’0 
5 

i 
_S(0) R P 

(1) 

en la cual Ar es un grupo de fOrmula (A): 

’k2 

?q_ 

(A) 

en la cual A1, A2 y A3 son independentemente H, halogeno, aiquilo C, alcoxi 

C1, haloalcoxi C1, -S(0)malquilo C14, donde m es 0, ciano, o 

Ar es un grupo de fOrmula (Bi) o (132): 

L( 

Kb 
MH 

(B 1) (B 2) 
en las cuales L y M son independientemente N, o CQ, 

* Ka y Kb son independientemente H o F; 

VesH, halo, 

0 es H, o 

Ar es un grupo unido en la posiciOn 5 o 6 de formula (Dl) o (D2): 

/55 
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wvv w 

Z’ 

-.--- 

Cz -(-,-C x 

(Dl) (D 2) 

en las cuales W es H, halo, alquilo C1, 

XesN, NH, 

Yes CR, N, NH, OoS, 

ZesCR, N, NH, OoS, 

R es H, o mono- aiquilamino C, 

siempre que sOlo uno de Y y Z pueda ser 0 o S, que sOlo uno de Y y Z pueda ser 

SCH o CR y que sOlo uno de X, Y y Z pueda ser NH: 

R1 es metllo o etilo; 

� R2esH, 

y R4 son independientemente alquilo C1.3, 

R5 es alquilo C en el cual el grupo alquilo estÆ sustitwdo con halo, alcoxi 

C16, ciano: y 

n es 0, 1 02. 

2. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 1 en el cual Ar es un grupo 

de formula (A): 

* 

A2 
(A) 

� A 

en la cual A1, A2 y A3 son independientemente H, hatOgeno, alquilo C, 

alcoxi C1, haloalcoxi C1.4, -S(0)malquilo C1, en el cual m es 0, ciano, o 

Ar es un grupo de fOrmula (B): 
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* 

L-" 

L  
(B) 

en la cual uno de L y M es N y el otro es CQ o ambos L y M son N; Q es H, 

halo, 0 

Ar es un grupo unido en la posiciOn 5 o 6 de formula (DI): 
w 

�6?z  
11 (Dl) 

en la cual W es H, halo, alquilo C14, 

XesN,NH, 

Yes CH, N, NH, OoS, 

Z es CH, N, NH, 0 o S, 

siempre que solo uno de Y y Z puede ser 0 0 S, que sOlo uno de Y y Z 

puede ser CH y que sOlo uno de X, Y   Z puede ser NH; 

es metilo o etilo; 

R2 es H, 

R3 y R4 son independientemente alquilo 01-3, 

R5 es alquilo 01-4 en los cuales el grupo alquilo estÆ sustituido con halo, 

alcoxi C16, ciano, y 

n es 0, 1 02. 

3. Un conipuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 1, en el cual Ar es un 

grupo de fOrmula (A) en la cual A1, A2 y A3 son todos cloro o metilo, o A1 y A3 son 

ambos cloro, bromo o fluor y A2 es H 0 metilo, o A1 y A3 son ambos metilo o 

metoxi y A2 es H, cloro, bromo 0 alquiltio, o A’ es metoxi, A2 es H y A3 es ciano o 

cloro, o A’ es metilo, A2 es H y A3 es etilo, a A’ es cloro, bromo, o trifluormetoxi y 

ambos A2 y A3 son H, o ambos A1 y A3 son H y A2 es cloro o bromo, 0 A1 es 

metilo, A2 es alqulltlo y A3 es H. 

/5i 
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4. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 1, en el cual Ar es un 

grupo de fOrmula (Bi) o (132) en la cual M es N y L es CQ, o L y M son ambos N, 

o Les NyM esCQ, o LyM son ambosCQyQ es Ho halo. 

5. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 1, en el cual Ar es un 

grupo de formula (Dl) o (D2) en las cuales W es H, halo, aiquilo C, y 

(1) X es N, Y es CR, Z es 0, S, NH, y R es H, mono- alquilamino Ci, donde el 

enlace X-Y es un enlace doble mientras que el enlace Y-Z y los enlaces que unen 

X y Z at anillo bencOnico son enlaces simples; o 

(2) X e Y son N y Z es 0, S, NH, donde el enlace X-Y es un enlace doble mientras 

que el enlace Y-Z y los enlaces que unen X y Z at anillo bencØnico son enlaces 

simples; 0 

(3) X es N, Y es 0, S, NH, Z es CR, y R es H, mono- aiquilamino C14, donde los 

enlaces X-Y e Y-Z son enlaces simples mientras que los enlaces que unen X y Z 

at anillo bencenico son enlaces dobles; o 

(4) X es NH, Y es N, Z es CR y R es H, mono- aiquilamino C14, donde el enlace 

Y-Z es un enlace doble mientras que el enlace Y-Z y los enlaces que unen X y Z 

at anillo bencØnico son enlaces simples. 

* 6. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 5, en el cual el grupo de 

fOrmula (Dl) o (D2) es 5- y 6-benzotiazolilo que porta opcionalmente un 

sustituyente en 2-C, 5- y 6-(2,1-benzoisotiazolilo) que porta opcionalmente un 

sustituyente en C-3, 5- y 6-benzoxazolilo que porta opcionalmente un sustituyente 

en 2-C, 5- y 6-(2,1-benzoisoxazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en 

C-3, 5- y 6-(1H-benzoimidazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en 2-C 

y que porta opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 5- y 6-(1H-indazolilo) 
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que que porta opcionalmente un sustituyente en C-3 y qua porta opcionalmente un 

sustituyente en N-alquilo C14, 5- y 6-(2H-indazolo) que porta opcionalmente un 

sustituyente en C-3 y que porta opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 

5- y 6-(1,2,3-benzotiadiazolilo), 5- y 6-(1,2,3-benzoxadiazolilo, 5- y 6-(IH-

benzotriazolilo) que portan opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 5-(2H-

benzotriazoWo) que porta opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C1, 5-

(2,1,3-benzotiadiazolilo) y 5-(2,1,3-benzoxadiazolilo), donde cualquiera de los 

sustituyentes opcionales anteriores se seleccionan de halo, aiquilo C1, alcoxi C1- 

, alquiltio C14, aiquilsulfinilo C14, aiquilsulfonilo C14, haloalquUo CI-4o haloalcoxi 

C1, haloalquilto C14, haloalquilsulfinhlo C14, haloalquilsulfonilo C1 -4o mono- o di-

aiquilamino C14. 

7. Un compuesto de acuerdo con la reivindicación 5, en el cual el grupo de 

formula (Dl) o (D2) as 5- o 6-benzotiazolilo que porta opcionalmente un 

sustituyente en 2-C, 5-(2,1-benzoisotiazolilo) que porta opcionalmente un 

sustituyente en C-3, 6-benzoxazolilo que porta opcionalmente un sustituyente en 

2-C, 5-(2,1-benzoisoxazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en C-3, 6-

(IH-benzoimidazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en 2-C y que porta 

opcionalmente un sustituyente en N-alquilo CiA, 5-(1H-indazolilo) que porta 

opcionalmente un sustituyente en C-3 y que porta opcionalmente un sustituyente 

II en N-alquilo C14, 6-(1,2,3-benzotiadiazolilo) o 6-(1,2,3-benzoxadiazolilo), donde 

cualquiera de los sustituyentes opcionales anteriores se seleccionan de halo, 

alquilo C14, alcoxi CI -4, aiquiltia C14, alquilsulfinilo C1, alquilsulfonilo C, 

haloalquilo C, o haloalcoxi C, haloalquiltio C14, haloalquilsulfinilo CiA, 

haloalquilsulforiilo C1 o mono- o di-aiquilamino C,4. 

/5 



-156-166-

8. 8. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicacones 

precedentes, en el cual R2 es H. 

9. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones 

precedentes, en el cual ambos R3 y R son metilo. 

10. Un compuesto de acuerdo con cualquiera de las revindicaciones 

precedentes, en el cual cuales R5 es H, metoximetilo, 1-metoxiettlo, 3-ciano-n-

propUo, 3-cloro-n-propilo. 

11 Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 1, en el cual R2 es H; R3 y 

R4 son ambos metilo; y R5 es H, metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-ciano-n-propilo, 3-

cloro-n-propilo. 

12. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 1, en el cual Ar es un 

grupo de formula (A) en la cual A1, A2 y A3 son todos cloro o metilo, o A1 y A3 son 

ambos cloro, bromo o fluor y A2 es H o metilo, o A1 y A3 son ambos metilo o 

metoxi y A2 es H, cloro, bromo o alquiltio, o A es metoxi, A2 es H y A3 es ciano o 

cloro, o A1 es metilo, A2 es H y A3 es etilo, o A1 es cloro, bromo, trifluormetoxi y 

ambos A2 y A3 son H, o ambos A y A3 son H y A2 es cloro o bromo, o A1 es 

metilo, A2 es alquiltio y A3 es H; R2 es H; R3 y R4 son ambos metilo; y R5 es 

metoximetilo, 1 -metoxietilo, 3-ciano-n-propilo, 3-cloro-n-propilo. 

13. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 1, en el cual Ar es un 

grupo de fOrmula (BI) o (132) en las cuales L y M son independientemente N, N-

ôxido o CQ; Q es H a halo; R2 es H; R3 y R4 son ambos metilo; y R5 es 

metoximetilo, I -metoxietlla, 3-ciano-n-propilo, 

/",, 
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14. Un compuesto de acuerdo con la reivindicaciOn 1, en el cual Ares 5- o 6-

benzotiazolilo que porta opcionalmente un sustituyente en 2-C, 5-(2,1-

benzoisotiazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en 3-C, 6-

benzoxazolilo que porta opcionalmente un sustituyente en 2-C, 5-(2,1-

benzoisoxazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en 3-C, 6-(1H-

benzoimidazolilo) que porta opcionalmente un sustituyente en 2-C y que porta 

opcionalmente un sustituyente en N-alquilo C14, 5-(1H-indazolilo) que porta 

opcionalmente un sustituyente en 3-C y que porta opcionalmente un sustituyente 

en N-alquilo C14, 6-(1 2,3-benzotiadiazolilo) o 6-(1 ,2,3-benzoxadiazolilo), donde 

, cualquiera de los sustituyentes opcionales anteriores se seleccionan de halo, 

aiquilo C1, alcoxi C1, alquiltio C14, alquilsulfinilo C14, aiquilsulfonilo C14, halo-

alquilo C14 o haloalcoxi C14, haloalquiltio C14, haloalquilsulfinilo C14, haloalquil-

sulfonilo C14 a mono- o di-aiquilamino Ci; R2 es H; R3 y R4 son ambos metilo; y 

R5 es H, metilo, hidroximetilo, metoximetilo, 1-metoxietilo, 3-ciano-n-propilo, 3-

cloro-n-propilo, fenilo, 4-fluor-fenilo, 3-acetil-fenilo, tieri-2-ilo, tien-3-ilo y ter-

butildimetilsililoximetilo, 

15. Una composiciOn fungicida que contiene 0,0001 a 95% en peso de un 

compuesto de fOrmula (1) de acuerdo con la reivindicaciOn 1 y un vehiculo a 

diluyente adecuado para la misma. 
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA V COMERCIO 

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES 

2020 
Bogota, D.C., (3 de Marzo de 2009) 

Abogado 
Margarita Castellanos Abondano 
(Apoderado) 
Solicitante: SYNGENTA LIMITED. 
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Patente de Modelo de Utilidad fl 

Cap.I Cap. II 

No. Sol. Internacional PCT/GB2004/002294 Fecha: 28/05/2004 
No. PublicaciOn Internacional WO 2004/108663 Fecha: 16/12/2004 

Como resultado del examen de fondo, realizado con fundamento en el articulo 45 
de la DecisiOn 486 de la ComisiOn de la Comunidad Andina, se le comunica: 

1. Documentos estudiados 

1.1. DescripciOn: Folios: 140 a 284 (capitulo descriptivo original) 
Folios: 338 a 487 (capitulo descriptivo modificado) 

1.2. Reivindicaciones: Folios 285 a 298. (capitulo reivindicatorio original) 
Folios: 488 a 494 (capitulo reivindicatorio modificado) 

1.3. Prioridad: 4 de Junio del 2003, Reino Unido, No. solicitud 0312863.4 

2. AnÆlisis de la Prioridad 

Se comparO el contenido de la materia presentada en la solicitud con respecto a 
la materia contenida en el documento que se reivindica como prioridad y se 
encontró que esta coincidia por lo que la prioridad es aceptada. 
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3. Objeto de Ia invención 

� Titulo de la solicitud: "Derivados de n-alquinil-2 (ariloxi-
sustituido)a!quiltioamida como fun gicidas". 

El objoto de la presento solicitud de patente de invenciOn consiste en.-

0 
4

(1) 

K’ 

(A) 

K( 

��&> :> 

A° 
(Bi) (Dl) (02) 

(112) 

Reivindicaciones I a 3: Un compuesto de formula general 1 en la cual Ar es 

� 
un grupo de fOrmula (A) o (BI) o (132) o (Dl) o (D2). 

ReivindicaciOn 4 a 14: Un compuestos de fOrmula general 1 con sustituyentes 
especificos. 

ReivindicaciOn 15: Una composiciOn fungicida que contiene 0.0001 a 95% en 
peso de un compuesto de fOrmula I de acuerdo con la reivindicaciOn I y un 
vehIculo o diluyente adecuado para la misma. 

El solicitante en el capitulo descriptivo presenta el siguiente objeto de la 
invenciôn: "La presente invención se refiere a nuevas N-alquinil-2-alquiltio-2-
aiquilamidas (ariloxi y heteroariloxi sustituidas) y a sus sulfinil y sulfonil 
derivados. Ademâs se refiere a procesos para prepararlas, a composiciones 
que las contienen y a mØtodos para usarlas para combatir hongos, 
especialmente infecciones fUngicas de plantas". 

� ClasificaciOn Internacional de Patentes (/PC.).- C07C 323/22,’ 323/29; C07D 
285/0O,265/14,271/12,215102,235/06,213116, AO1N 43/40. 

4. De Ia solicitud de Patente 

El solicitante realizO modificaciones al capitulo reivindicatorio las cuales no se 
encuentran ampliando la materia inicialmente presentada y tampoco cambian el 
âmbito de la  materia inicialmente presentada. De esta manera, dichas 
modificaciones son aceptadas. 

5. Unidad de invención (artIculo 250 486) 

No obstante las modificaciones realizadas a la solicitud, esta carece de Unidad 
de lnvenciôn por Jo siguiente: 

Uno de los principales radicales sustituyentes d ela f’romula (1) es el radical AR; 
para este radical se estan presentando varios significados dentro de los cuales se 
encuentran los grupos estructurales A, BI, B2, Dl, D2 y B. Al observar las 
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estructuras de estos radicales se encuentran diferencias apreciables en sus 
estructuras. De esta manera, al reemplazar cada uno de los grupos mencionados 
en la fOrmula general (1) se van a formar compuestos con diferencias 
estructurales consderables por to tanto, estos compuestos no van a presentar un 
concepto comUn inventivo en sus estructuras ya que tat como to cita el solicitante 
en el capitulo descriptivo las N- alquinil-2-alquilamidas fenoxi sustuidas son 
conocidas en el estado del arte. 

De esta manera la solicitud no guarda Unidad de lnvenciOn. 

En cumptimiento del artIculo 45 de la DecisiOn 486 de la ComisiOn de la 
Comundad Andina, se le indica que debe dar respuesta dentro del tOrmino de 
sesenta dias contados a partir de la fecha de notificación de  la presente 
comunicaciOn. En caso de no dar respuesta at presente requerimiento, o si a 
pesar de la respuesta subsistieran los impedimentos para la concesiOn, se 
denegarÆ la patente. 

Notifiquese el presente oficioipnforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e), 
del capitulo quinto del tItulo primero de la Circular Unica No 10 de 2001. 

ALIX CARMENZ ESPEDES DE VERGEL 
Jefe de DivisiOnde Nuevas Creaciones 

/ 

El anterior requerimiento fue notificado por fijaciOn en lista, de fecha 
tZ ARR2O9 
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