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3 | TITULO DE LA INVENCION (200 caracteres o espacios maximos)

PIRIDINILPIRAZOLES BICIiCLICOS

4 | CLASIFICACION INTERNACIONAL (CiP)

5 | SOLICITANTE (S)

D Esta persona también es inventor.

Para datos adicionales utilizar hoja de informacion complementaria

APELLIDOS O RAZON SOCIAL NOMBRE IDENTIFICACION TIPO
1 BAYER INTELLECTUAL PROPERTY GMBH. 11
6 I DATOS DEL SOLICITANTE
DIRECCION Alfred-Nobel-Strasse 10, 40789 No. TELEFONO
CIUDAD CORREO
MONHEIM ELECTRONICO
DEPARTAMENTO/ESTADO NACIONALIDAD O ALEMANIA
) LUGAR DE
PAIS DE RESIDENCIA ALEMANIA CONSTITUCION

7 | INVENTOR (ES)

Para datos adicionales utilizar hoja de informacion complementaria

APELLIDOS NOMBRES NACIONALIDAD
1. MATTES, Amos DE
2. HELMKE, Hendrik DE
3. HILLEBRAND, Stefan DE
4 PERIS, Gorka ES
5. SUDAU, Alexander DE
6. RODEFELD, Lars DE
7. GAUGER, Stefan DE
q' DIRECCION DE CORREO ELECTRONICO:
8 | DATOS INVENTOR (ES)
PAIS RESIDENCIA DEPARTAMENTO/ESTADO CIUDAD DIRECCION
1. ALEMANIA Langenfeld Alte Schulstr. 112 F 40674
2, ALEMANIA Liederbach Im KohiruB 51 65835
3 ALEMANIA Neuss Lothringer Str. 22 41462
4. ALEMANIA Koin Christinastr. 39 50733
5. ALEMANIA Leichlingen Brucher Weg 5§ A 42799
6. ALEMANIA Leverkusen Am Scherfenbrand 110a 51375
7. ALEMANIA Leverkusen Luisenstr. 21 51377

OTRO(S) SOLICITANTE(S) Y/O (OTRO(S)) INVENTOR(ES)

D Los demés solicitantes y/o (demas) inventores se indican en una hoja a continuacion.

9 | |:| REPRESENTANTE LEGAL X} APODERADO
APELLIDOS NOMBRES IDENTIFICACION
DELGADO VILLEGAS JAIME EDUARDO C.C.19.270.955 T.P.43.308 C.S.J.
DIRECCION Avda. Carrera 24 No. 37 - 31 Of. 202 No. TELEFONO 2444096
CIUDAD BOGOTAD.C. SRR Nico _ info@mdelaw.com
No. RADICACION DE
PAiS COLOMBIA PROTOCOLO DE
PODER GENERAL
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2. ESTADOS UNIDOS DE AMERICA us 61/321,704 07/04/2010

11 | DECLARACION SOBRE USO DE RECURSOS GENETICOS O BIOLOGICOS

Deciaro que el objeto de la presente solicitud de patente fue obtenido a partir de recursos genéticos o biolégicos de los que
cualquiera de los paises miembros de la Comunidad Andina es pais de origen.

0 si DI NO

Nota: En caso afirmativo debera anexar copia del contrato de acceso de recursos genéticos o productos derivados, o
certificado o namero de registro, expedido por la Autoridad competente.

12 | DECLARACION SOBRE USO DE CONOCIMIENTOS TRADICIONALES

Declaro que el objeto de la presente solicitud de patente fue obtenido a partir de conocimientos tradicionales de comunidades
indigenas, afroamericanas o locales de paises miembros de la Comunidad Andina.

sl X NO

Nota: En caso afirmativo debera anexar ia licencia o autorizacién de uso de conocimiento tradicional, o certificado, o
namero de registro expedido por la Autoridad competente.

13 l REDUCCION DE TASAS

Declaro que carezco de medios econémicos para presentar la soiicitud de patente.

sl X NO

Nota: En caso de ser persona natural y carecer de medios econémicos, y por lo tanto, aplique la reduccion de tasas a

d que se ref iere la resolucién vigente en tarifas, debe firmar la presente solicitud bajo la gravedad de juramento.

Micro, pequefias y medianas empresas
Universidades publicas o privadas
Entidades sin 4nimo de fucro

Debe aportar los documentos que se indican en el numeral 17 de anexos

14 AUTORIZACIéN DE NOTIFICACIONENLINEA []SI [XINO

Manifiesto que he leido y entendido perfectamente los términos y condiciones de uso de medios electrénicos para las
notificaciones en linea a través de Internet de los actos administrativos proferidos por la Supermtendenma de Industria y
Comercio que deben ser notificados personalmente y, en consecuencia, autorizo el servicio de notificacion a través de internet.

15 | COMPROBANTE DE PAGO O PAGO ELECTRONICO N° Fecha

FIRMA DEL SOLICITANTE, DEL APODERADO O DEL REPRESENTANTE LEGAL

16 Junto a cada firma, indicar el nombre del firmante y su calidad (si tal gafidad n leer el petttono)

Atuftiidok ). D,

ED ARD% DELIGADO VILLEGAS

.t ‘ APODERADO
17 [ ANEXOS

Documentacion Técnica Documentacion Juridica
Solicitud Internacional en castetiano 9. [X Poderes, si fuera el caso.
10. [ Documento que legalmente pruebe la cesién del inventor al
1. [X Descripcitn N° de folios: 229 . O gon?itsz o atSltj c:usante. p (i duct
i i o Ransindinani . . opia del contrato de acceso de recursos genéticos o productos
g' % giﬁndlclacuﬁnes No Re'wlrldlcacnones. 10 derivados, certificado 0 nimero de registro, si fuera el caso.
. idujos yio tiguras N* folios: 12. [ Copia de la licencia o autorizacién de Conocimientos
4. [ Resumen. Tradicionales, certificado o nimero de registro, si fuera el caso.
5. [ Certificado de depdsito de material biol6gico si fuera 13. Reduccién de tasas
el caso. Micro, pequeiias o medinas empresas
6. [] Listado de setuencias de nucleétidos y/o ) [] Copia simple de la declaracién de ‘re’nta del afic inmediatamente
aminoacidos en fbrm a digital si fuera el caso. anterior, o en su defecto prueba documental idénea.
7. [ Arte final 12 x 12 [J Documento de constancia de cumplimiento con lo establecido en
8. [] Anexo formato digital. fa ley 905 de 2004.

Universidades publicas o privadas
[0 Copia acto de reconocimiento institucional emitido por el
Ministerio de Educacién
Entidades sin animo de lucro
[ Copia de registro vigente en Cdmara de comercio.
{1 Hoja de informacion complementaria.
[ Otros, especificar
14. [X] Comprobante de pago de la tasa de presentacion de la soficitud.
15. [ Comprobante de pago por reivindicacién de prioridad.
16. [J Comprobante de pago de la tasa por concepto de excedente
de palabras en la publicacion.
17. [J Comprobante de pago por reivindicacion adicional a 10.
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PATENT COOPERATION TREATY PCT/EP2011/055153

From the INTERNATIONAL BUREAU

PCT To:

f BAYER CROPSCIENCE AG
NOTIFICATION CONCERNING SUBMISSION, Business Planning and Administration

OBTEMION OR TRANSMITTAL Law and Patents, Patents and Licensing
OF PRIORITY DOCUMENT Alfred-Nobel-Str, 50
| Building 6100
(PCT Administrative Instructions, Section 411) 40782 Monheim
| ALLEMAGNE
Date of mailing (day/month/year)
05 May 2011 (05.05.2011)
App ligggsggg;gé_wgfere“w IMPORTANT NOTIFICATION
International application | o. International filing date (day/month/year)
PCT/EP2011/055153 04 April 2011 (04.04.2011)
International publication date (day/month/year) Priority date (day/month/year)
Not yet published 07 April 2010 (07.04.2010)
Applicant

BAYER CROPSCIENCE AG et al

The applicant is hereby notified of the date of receipt (or of obtaining by the International Bureau) of the priority document(s) relating
to all earlier application(s) whose priority is claimed. Unless otherwise indicated by the letters "NR", in the right-hand column or by an
asterisk appearing next to the date of receipt, the priority document concerned was submitted or transmitted to or obtained by the
International Buréau in compliance with Rule 17.1(a), (b) or (b-bis). This Form replaces any previously issued notification
concerning submissipn, transmittal or obtaining of priority documents.

Priority date Priority application No. Country or regional Office Date of receipt
\ r PCT receiving Office of priority document
07 April 2010 (0711.04.2010) 10159210.3 EP NR
07 April 2010 (07}.04.2010) 61/321,704 uUs 21 April 2011 (21.04.2011)

|
|
|
|
|
!

|
The letters "NR" depote a priority document which, on the date of mailing of this Form, had not yet been received or obtained by the
International Bureau! in compliance with Rule 17.1(a), (b) or (b-bis). Where the applicant has failed to either submit, request to prepare
and transmit or obtain and transmit, or to request the International Bureau to obtain the priority document within the applicable time
limit under that Rule, the attention of the applicant is directed to Rule 17.1(c) which provides that no designated Office may disregard
the priority claim concerned before giving the applicant an opportunity, upon entry into the national phase, to furnish the priority
document within a tiime limit which is reasonable under the circumstances.

An asterisk "*" next! to a date of receipt, denotes a priority document submitted or transmitted to or obtained by the International Bureau
but not in compliance with Rule 17.1(a), (b) or (b-bis) (the priority document was received after the time limit prescribed in Rule
17.1(a); the request o prepare and transmit the priority document was submitted to the receiving Office after the applicable time limit
under Rule 17.1(b) ¢r the request to the receiving Office or the International Bureau to obtain the priority document was made after the
applicable time limit under Rule 17.1(b-bis)). Even though the priority document was not furnished in compliance with Rule 17.1(a), (b)
or (b-bis), the International Bureau will nevertheless transmit a copy of the document to the designated Offices, for their consideration.
In case such a copy!is not accepted by the designated Office as the priority document, Rule 17.1(c) provides that no designated Office
may disregard the ptiority claim concerned before giving the applicant an opportunity, upon entry into the national phase, to furnish the
priority document within a time limit which is reasonable under the circumstances.

The International Bureau of WIPO Authorized officer
'34, chemin des Colombettes . .
1211 Geneva 20, Switzerland Agnes Wittmann-Regis
: e-mail pt06.pct@wipo.int
Facsimile No. +41 22 338 89 70 Telephone No. +41 22 338 74 06

Form PCT/IB/304 (July 2010 T/TMIDI5XKO0



PATENT COOPERATION TREATY PCT/EP2011/055153 h

From the INTERNATIONAL BUREAU

PCT To:

BAYER CROPSCIENCE AG

NOTIFICATION CONCERNING SUBMISSION, Business Planning and Administration
OBTENTION OR TRANSMITTAL Law and Patents, Patents and Licensing
OF PRIORITY DOCUMENT Alfred-Nobel-Str. 50
Building 6100
(PCT Administrative Instructions, Section 411) 40789 Monheim

‘ ALLEMAGNE
Date of mailing (day/month/year)

12 May 2011 (12.05.2011)
App“csagsssgasg:'gz_f\'}agfmm IMPORTANT NOTIFICATION
Intemz;tional application No. Intemational filing date (day/month/year)

PCT/EP2011/055153 04 April 2011 (04.04.2011)
Intema‘tional publication date (day/month/year) Priority date (day/month/year)

Not yet published 07 April 2010 (07.04.2010)
Applicant

BAYER CROPSCIENCE AG et al

The applicant is hereby notified of the date of receipt (or of obtaining by the International Bureau) of the priority document(s) relating
to all earlier application(s) whose priority is claimed. Unless otherwise indicated by the letters "NR", in the right-hand column or by an
asterisk appearing next to the date of receipt, the priority document concerned was submitted or transmitted to or obtained by the
International Bureau in compliance with Rule 17.1(a), (b) or (b-bis). This Form replaces any previously issued notification
concerning submission, transmittal or obtaining of priority documents.

Priority date Priority application No. Country or regional Office Date of receipt
or PCT receiving Office of priority document
07 April 2010 (07.04.2010) 10159210.3 EP 08 May 2011 (09.05.2011)

07 April 2010 (07.04.2010) 61/321,704 us 21 April 2011 (21.04.2011)

The letters "NR" denote a priority document which, on the date of mailing of this Form, had not yet been received or obtained by the
International Bureau in compliance with Rule 17.1(a), (b) or (b-bis). Where the applicant has failed to either submit, request to prepare
and transmit or obtain and transmit, or to request the International Bureau to obtain the priority document within the applicable time
limit under that Rule, the attention of the applicant is directed to Rule 17.1(c) which provides that no designated Office may disregard
the priority claim concerned before giving the applicant an opportunity, upon entry into the national phase, to furnish the priority

docurnent within a time limit which is reasonable under the circumstances.

An asterisk "*" next to a date of receipt, denotes a priority document submitted or transmitted to or obtained by the International Bureau
but not in compliance with Rule 17.1(a), (b) or (b-bis) (the priority document was received after the time limit prescribed in Rule
17.1(a); the request to prepare and transmit the priority document was submitted to the receiving Office after the applicable time limit
under Rule 17.1(b) or the request to the receiving Office or the International Bureau to obtain the priority document was made after the
applicable time limit under Rule 17.1(b-bis)). Even though the priority document was not furnished in compliance with Rule 17.1(a), (b)
or (b-pis), the Intemnational Bureau will nevertheless transmit a copy of the document to the designated Offices, for their consideration.
In case such a copy is not accepted by the designated Office as the priority document, Rule 17.1(c) provides that no designated Office
may disregard the priority claim concerned before giving the applicant an opportunity, upon entry into the national phase, to furnish the
priority document within a time limit which is reasonable under the circumstances.

The International Bureau of WIPO Authorized officer
34, chemin des Colombettes - .
1211 Geneva 20, Switzerland Agnes Wlttmann—Regls
‘ e-mail pt06.pct@wipo.int
Facsimile No. +41 22 338 89 70 Telephone No. +41 22 338 74 06

Form PCI/IB/304 (July 2010) 1/TNZ9PCZHO



PATENT COOPERATION TREATY

PCT

NOTIFICATION OF THE RECORDING
OF A CHANGE

(PCT Rule 92bis.1 and
Administrative Instructions, Section 422)

From the INTERNATIONAL BUREAU

PCT/EP2011/055153

To:

BAYER INTELLECTUAL PROPERTY GMBH
Alfred-Nobel-Str, 10

40789 Monheim

ALLEMAGNE

Date of mailing (day/month/year)
02 October 2012 (02.10.2012)

Applicant's or agent's file reference

BCS093155-WO

IMPORTANT NOTIFICATION

International application No.

PCT/EP2011/055153

International filing date (day/month/year)
04 April 2011 (04.04.2011)

1. The following indications appeared on record concerning;

B the applicant [ the inventor [ the agent ] the common representative
Name and Address State of Nationality State of Residence
BAYER CROPSCIENCE AG DE DE
Alfred-Nobel-Str. 50 Telephone No,
40789 Monheim
Germany
‘ Facsimile No.
E-mail address

2. The International Bureau hereby notifies the applicant that the following change has been recorded concerning:

B the person [J the name ] the address [ the nationality [ the residence
Name and Address State of Nationality State of Residence
BAYER INTELLECTUAL PROPERTY GMBH
Alfred-Nobel-Str. 10 Telephone No.
40789 Monheim +49 6196 7703 205
Germany Facsimile No.
+49 2173 38 9696463
E-mail address
[[] Notifications by e-mail authorized
3. Further observations, if necessary:
4. A copy of this notification has been sent to: [] the International Preliminary Examining Authority
B4 the receiving Office D4 the designated Offices concerned
[7] the International Searching Authority [] the elected Offices concerned
[ the Authority(ies) specified for supplementary search [ other

The International Bureau of WIPO
34, chemin des Colombettes
1211 Geneva 20, Switzerland

Facsimile No. +41 22 338 89 70

Authorized officer

Wimmer Peter
e-mail pt06.pct@wipo.int
Telephone No. +41 22 338 74 06

Form PCT/IB/306 (January 2009)

1/YQWRVHHUT97Z0
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BCS 09-3155-Paises Extranjeros 1

PIRIDINILPIRAZOLES BICICLICOS

La presente invencién se refiere a nuevos piridinilpirazoles biciclicos, a
una pluralidad de procedimientos para su preparacion y a su uso para el control
de microorganismos no deseados en la proteccién de plantas y en la proteccién
de materiales, y también para la reduccién de micotoxinas en plantas y partes
de plantas. La presente invencién ademas se refiere a un procedimiento para el
control de hongos fitopatdgenos y para la reduccion de micotoxinas en plantas
y partes de plantas en la protecciéon de plantas y, también, a composiciones
para la proteccion de cultivos que comprenden piridinilpirazoles biciclicos.

Ya se sabe que ciertos arilpirazoles tienen propiedades fungicidas
(véase, por ejemplo, los documentos WO 2009/076440, WO 2003/049542 y
WO 2001/03015). La actividad de las sustancias descritas en estas
publicaciones es buena; no obstante, en algunos casos, es poco satisfactoria.

El documento WO 2002/094833 describe ciertos pirazoles sustituidos
con heteroarilo adecuados para uso medicinal, aqui como inhibidores de la
transduccion de la sefial del TGF-beta. En los documentos WO 1998/052937,
WO 2002/094833, EP-A 1 553 096, WO 2004/029043, WO 1998/052940, WO
2000/031063, WO 1995/031451, WO 2002/057265 y WO 2000/039116 también
se describen compuestos similares. No obstante, no se describe un efecto
sobre los patégenos flngicos.

En el documento WO 2007/105058 se describen ciertos pirazoles
sustituidos con heteroarilo, que se pueden usar como moduladores o
inhibidores de la enzima Raf humana. No obstante, no se describe un efecto

sobre patégenos fungicos.
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Dado que los requisitos ecoldgicos y econdémicos de los modernos
agentes de proteccién de plantas estan creciendo de forma constante, por
ejemplo en lo que respecta al espectro de actividad, la toxicidad, la
selectividad, la tasa de aplicacion, la formacién de residuos y la facilidad de
produccion, y, ademas, puede haber problemas, por ejemplo, con resistencias,
existe el deber constante de desarrollar nuevos agentes de proteccion de
plantas, en particular fungicidas, que, al menos en algunos campos, posean
ventajas en comparacién con los conocidos.

Sorprendentemente, se ha encontrado ahora que los piridinilpirazoles
biciclicos de acuerdo con la invencién alcanzan al menos algunos aspectos de
los objetos mencionados y son adecuados como agentes de proteccién de
plantas, en particular como fungicidas.

La invencion se refiere a compuestos de la formula (1)

en la que los simbolos tienen los siguientes significados:

Y junto con el atomo de nitrégeno adyacente,1" y los dos atomos de
carbono "2" y "3" forma un anillo heterociclico no aromatico de 5 a 7
miembros, cuyos miembros de anillo adicionales se seleccionan entre el
grupo que consiste en C(R%),, O, S, NR®, C(R?=C(R?), C(R?)=N, N=N,
C(=0), C(=S), C(=NR*), $(=0)5(=NR%q y SiR®*R®:

R? representan en cada caso, independientemente entre si, H, halégeno,
ciano, hidroxilo, -CHO, -NHCHO, -N3, -N=C=0, -N=C=S, -SH, -
C(=0)NH,, -C(=O)NHCN, -C(=O)OR®, —C(=O)NHOR6a, alquilo C4-Cs,
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alquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs, cicloalquilo C3-Cg, halocicloalquilo C3-Cs,
cicloalquenilo C3-Cg, haloalquilo C4-Cs, alcoxi C4-Cs, haloalcoxi C4-Cs,
cicloalcoxi C3-Cg, alqueniloxi C2-Cs, haloalqueniloxi C3-Cs, alquiniloxi Co-
Cs, alquilcarbonilo C5-Cs, alquilcarboniloxi C2-Cs, haloalquilcarboniloxi
C2>-Cs, alcoxicarbonilalcoxi C3-Cs, alquiltio C4-Cs, haloalquiltio C4-Cs,
cicloalquiltio C3-Ce, alquil(tiocarbonilo) C,-Cs, alquiltio(tiocarbonilo) C2-Cs,
alquilsulfinilo C4-Cs, haloalquilsulfinilo C4-Cs, cicloalquilsulfinilo C3-Cg,
alquilsulfonilo C4-Cs, haloalquilsulfonilo C4-Cs, cicloalquilsulfonilo C3-Cg,
trialquilsililo  C3-Cs,  halotrialquilsillo  C3-Cs, alquilamino  C4-Cs,
haloalquilamino C2-Cs, cicloalquilamino C3-Cg, dialquilamino C2-Cs o
halodialquilamino C3-Cs;

representa H, -CN, -C(=O)NHz, -C(=O)NHCN, -CHO, -NHCHO, -
C(=O)OR6, -C(=0)NHOR®2, hidroxilo, alquilo C4-Cs, alquenilo C2-Cs,
alquinilo C2-Cs, cicloalquilo C3-Cg, halocicloalquilo C3-Cg, cicloalquenilo
C3-Ce, cicloalquilalquilo C4-Cho, alquilcicloalquilo C4Cy,
alquilcicloalquilalquilo Cs-C7, haloalquilo C2-Cs, alquilcarbonilo C4-Cg,
haloalquilcarbonilo C¢-C4, cicloalquilcarbonilo C3-C+, alcoxicarbonilo C4-Ce,
haloalcoxicarbonilo C4-Cs, cicloalcoxicarbonilo C3-Cg, alcoxialquilcarbonilo
C2-Cs, alcoxialcoxicarbonilo  C2-Cg, (alquiltio)carbonilo  C1-Ceg,
alcoxi(tiocarbonilo) C1-Cs, alquil(tiocarbonilo) C4-Cs, alquiltio(tiocarbonilo)
C4-Ce, alquilaminocarbonilo C4-Cg, cicloalquilaminocarbonilo C3-Cs,
dialquilaminocarbonilo Cz-és, alquilamino(tiocarbonilo) C1-Ce,
dialquilamino(tiocarbonilo) C2-Cs, alcoxi(alquil)aminocarbonilo C2-Cg, alcoxi
C4-Cs, haloalcoxi C1-Cs, alquiltio C4-Cs, haloalquiltio C4-Cs, cicloalquiltio C3-

Ce, alquilaminosulfonilo C4-Cs, trialquilsililo C3-Cs o halotrialquilsililo C3-Cs;
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R4

representa en cada caso H, ciano, amino, hidroxilo, alquilo C¢-Cg,
cicloalquilo C3-Cs, alquilcarbonilo C4-Cg4, haloalquilcarbonilo C4-C4, alcoxi

C1-Cg4, fenilo o benzoilo;

R%® R%® independientemente entre si representan alquilo C1-Cg,

alquenilo Cx-Cs, alquinilo C,-Cs, cicloalquilo C3-Cs, halocicloalquilo C3-Ce,
cicloalquilalquilo C4-C7, alquilcicloalquilo C4-C7, alquilcicloalquilalquilo Cs-
Cy, haloalquilo C4-Cs, alcoxi C4-Cs o haloalcoxi C1-Cs;

representa en cada caso H, alquilo C1-Ceg, haloalquilo C1-Cg, cicloalquilo
C3-Ce, cicloalquilalquilo C4-C7, alquilcicloalquilo C4-C7 o bencilo;
representa en cada caso alquilo C4-Cg, haloalquilo C1-Cg, cicloalquilo Cs-
Ce, cicloalquilalquilo C4-C7 o alquilcicloalquilo C4-C7;

representa un anillo fenilo que puede estar opcionaimente mono o
polisustituido con R’ o representa un anillo tiofenilo que puede estar
mono o polisustituido con R®;

independientemente entre si representan haldégeno, alquilo C4-Ce,
alquenilo C,-Cg, alquinilo C2-Cg, cicloalquilo C3-Cs, halocicloalquilo C3-Ce,
alquilcicloalquilo C4-C7, haloalquilo C4-Cs, haloalquenilo C»-Cg, ciano,
nitro, alcoxi C4-Cs, haloalcoxi C4-Cs, alquiltio C+4-Cs, alquilsulfinilo C4-Cs,
alquilsulfonilo  C4-Ce, haloalquiltio C4-Cg, haloalquilsulfinilo C4-Cs,
haloalquilsulfonilo C4-Cs, alquilamino C4-Cg, dialquilamino C2-Ce,
alquilcarbonilo C1-Cs, alcoxicarbonilo C4-Cs, alquilaminocarbonilo C4-Cs,
dialquilaminocarbonilo C2-Cs o trialquilsililo C3-Cg;

independientemente entre si representan halégeno, ciano, alquilo C-Cs;
alcoxi C1-Cj3, haloalquilo C4-C3, haloalcoxi C1-Cs;

representa H, halégeno, ciano, hidroxilo, alquilo C1-C4, CONR®¥R®, COOH,

&
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COOR™, -NR®R® -NR¥)COR® -NR¥)CSR® -NR¥)COOR?
N(R®)SOR™, NR'NRERP .50)R” -OR™ -N=CR™R'® o
NR'ON=CRR 4.

R% y R™® independientemente entre si representan cada uno H, alquilo C-Cs,

o

alquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs, haloalquilo C4-Cg, haloalquenilo C»-Cg,
haloalquinilo C»-Cg, alcoxialquilo C,-Ce, alcoxialcoxialquilo C3-Cs,
alcoxialquenilo C3-Cg, alcoxialquinilo C3-Cg, dialcoxialquilo Cs-Ceg,
trialcoxialquilo C4-C1o, haloalcoxialquilo C2-Cg, alcoxihaloalquilo C-Cs,
haloalcoxihaloalquilo C»-Cs, hidroxialquilo C¢-Cs, cianoalquilo C4-C1o,
alquiltioalquilo C2-Ce, alquilsulfinilalquilo C2-Cs, alquilaminoalquilo C3-Cg,
haloalquilaminoalquilo C3-Ce, cicloalquilaminoalquilo Cs-Co,
dialquilaminoalquilo C4C1o, halodialquilaminoalquilo C4-C1o,

cicloalquil(alquil)aminoalquilo Cs-C1 0 -(CR %2R %),,R®:

 R® y R"™ independientemente entre si representan cada uno H, alquilo C1-Cs,

alquenilo C,-Cs, alquinilo C2-Cg, haloalquilo C4-Cs, haloalquenilo C>-Ceg,
haloalquinilo C2-Ce, alcoxialquilo C2-Ce, alcoxialcoxialquilo C3-Cs,
alcoxialquenilo C3-Cg, alcoxialquinilo C3-Ce, dialcoxialquilo Cs-Cg,
trialcoxialquilo C4-C1o, haloalcoxialquilo C2-Cs, alcoxihaloalquilo C2-Ce,
haloalcoxihaloalquilo C2-Cs, hidroxialquilo C4-Ce, cianoalquilo C4-C1p,
alquiltioalquilo C2-Ce, alquilsulfinilalquilo C2-Cs, alquilaminoalquilo C3-C,
haloalquilaminoalquilo Cs3-Cs, cicloalquilaminoalquilo Cs-C1o,
dialquilaminoalquilo C4-C1o, halodialquilaminoalquilo C4Co,

cicloalquil(alquilyaminoalquilo Cs-C1g0 -(CR15aR15b)mR16;

R%y R® 0 R"™ y R™, en cada caso, junto con el atomo de nitrégeno o la unidad

N\
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(NCO) o la unidad (NCS) a la que estan unidos, forman un anillo de 3 a 6
miembros que opcionalmente puede comprender adicionalmente miembros
de anillo seleccionados entre el grupo que consiste en O, NR?, C(=0),
C(=S), C(=NR%, SIR®R® y §(=0),(=NR%, y que pueden estar
opcionalmente sustituidos en los atomos de carbono del anillo con 1 a 4
sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en halégeno, -CN,
alquilo C4-Cyy alcoxi C¢-Cy;

representa en cada caso alquilo C4-C1g, alquenilo C2-C1q, alquinilo C2-Cg,
haloalquilo C+4-C+, haloalquenilo C2-C1, haloalquinilo C2-C1g, alcoxialquilo
C2-C1o, alcoxialcoxialquilo C3-C1, alcoxialquenilo C3-C+o, alcoxialquinilo Ca-
Cho, dialgoxialquilo C3-Cyq, trialcoxialquilo C4-C1o, haloalcoxialquilo C2-C1o,
alcoxihaloalquilo C2-C1p, haloalcoxihaloalquilo C2-C1g, hidroxialquilo C>-C1g,
cianoalquilo C2-Cqo, alquiltioalquilo C2-C4p, alquilsulfinilalquilo C2-C1q,
alquilaminoalquilo C3-Cqo, haloalquilaminoalquilo C3-Cqo,
cicloalquilaminoalquilo Cs-C1p, dialquilaminoalquilo C4-C1o,
halodialquilaminoalquilo C4-C1q, cicloalquil(alquil) Cs-C1o-aminoalquilo o -

(CR15aR15b)mR16;

R™2, R™ independientemente entre si representan H, halégeno, alquilo C+-Cs,

R16

haloalquilo C1-Cso alcoxi C1-Cs;

un par geminal de R y R"® junto con el 4tomo de carbono al que esta
unido forma C(=0O) o un anillo cicloalquilo C3-C¢ o un anillo
halocicloalquilo C3-Cg;

representa fenilo, cicloalquilo C3-Cs, cicloalquenilo Ca-Cs, un anillo

heteroaromatico de 5 6 6 miembros o naftalenilo o un sistema de anillos
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R10

biciclico heteroaromatico de 8, 9 6 10 miembros; o un anillo heterociclico
no aromatico de 5 & 6 miembros que contiene opcionalmente miembros
de anillo seleccionados entre el grupo que consiste en C(=0), C(=S),
C(=NR*, SiR%*R%® y §(=0),(=NR%\q; en el que cada anillo o cada sistema
de anillos puede estar opcionalmente sustituido en los atomos de
carbono del anillo con hasta 5 sustituyentes seleccionados
independientemente los unos de los otros entre R'";

en cada caso, independientemente entre si, representan halégeno, alquilo
C1-Cs, alquenilo C2-Cg, alquinilo C2-Cg, cicloalquilo C3-Cg, alquilcicloalquilo
C4-C10, halocicloalquilo C3-Cg, haloalquilo C4-Cs, haloalquenilo C2-Ceg,
ciano, nitro, alcoxi C4-Cs, cicloalcoxi C3-Cs, halocicloalcoxi Ci-Cs,
haloalcoxi C1-Cg, alquiltio C4-Cs, alquilsulfinilo C4-Cg, alquilsulfonilo C4-Ce,
haloalquiltio C4-Cg, haloalquilsulfinilo C1-Cs, haloalquilsulfonilo C1-Ceg,
alquilamino  C4-Cs, dialquilamino  C4-Cg, alquilcarbonilo  C4-Cg,
alcoxicarbonilo C4-Cs, alquilaminocarbonilo C¢-Cs, dialquilaminocarbonilo
C3-Ceg, trialquilsililo C3-Cg, fenilo, naftalenilo o un anillo heteroaromatico de
5 6 6 miembros;

representa 0, 1 6 2;

representa en cada caso H, alquilo C4-Cs, alquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs,
cicloalquilo C3-Cs, halocicloalquilo C3-Cg, haloalquilo C1-Cs, haloalquenilo
C2-Cs, haloalquinilo C2-Cs, alcoxialquilo C,-Cs, alquilcarbonilo C2-Cs o

alcoxi C1-Cs;

R R1%® independientemente entre si representan H, -CN, -C(=0)OR®, alquilo

C1-Cs, alquenilo C,-Cs, alquinilo C2-Cs, cicloalquilo C3-Cs, halocicloalquilo

C3-Cg, cicloalquenilo C3-Cg, cicloalquilalquilo C4-C1o, alquilcicloalquilo Cs-
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C1o, alquilcicloalquilalquilo Cs-C1o, alquilamino C4-Cs, dialquilamino C>-Cs,
alquilaminoalquilo C2-Cs, haloalquilaminoalquilo C2-Ce,
cicloalquilaminoalquilo C4-Cs, dialquilaminoalquilo C3-Cs,
halodialquilaminoalquilo C3-Ce, cicloalquil(alquil)aminoalquilo Cs-C1o, alcoxi
C+-Ce, haloalcoxi C+-Cs, cicloalcoxi C3-C1o, alquiltio C1-C1p, haloalquiltio C+-
Cio, cicloalquiltio C3-C1p, trialquilsililo C3-C1o 0 halotrialquilsililo C3-C1g, 0
fenilo, o un anillo heteroaromatico de 5 6 6 miembros, un sistema de
anillos biciclico heteroaromatico de 8, 9 6 10 miembros, o un anillo
heterociclico no aromatico de 5 6 6 miembros que contiene
opcionalmente miembros de anillo seleccionados entre el grupo que
consiste en NR®, C(=0), C(=S), C(=NR%, SiR¥R® y §(=0),(=NR*; en el
que cada anillo o cada sistema de anillos puede estar opcionalmente
sustituido en los atomos de carbono del anilio con 1 a 5 sustituyentes
seleccionados entre el grupo que consiste en alquilo C4-C3, halégeno, -

CN y alcoxi C1-C3;

R™y R™ junto con el atomo de carbono al que estan unidos, forman un anillo

R14a R14b

1

de 3 a 6 miembros, en el que dicho anillo puede contener opcionalmente

miembros de anillo seleccionados entre el grupo que consiste en NR?,

(=0), C(=S), C(=NR%, SiR*R® y S(=O)p(=NR*, y puede estar

opcionalmente sustituido en los atomos de carbono del anillo con 1 a 4
sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en alquilo C4-Co,

halégeno, -CN y alcoxi C4-Cy;

, independientemente entre si, representan H, -CN, -C(=O)OR18,

alquilo C4-Cs, alquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cg, cicloalquilo C3-Cg,
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halocicloalquilo Cs3-Cg, cicloalquenilo Cs-Cg, cicloalquilalquilo C4-Cip,
alquilcicloalquilo C4-C1g, alquilcicloalquilalquilo Cs-C1g, alquilamino C4-Cg,
dialquilamino C2-Ce, alquilaminoalquilo C2-Cs, haloalquilaminoalquilo C2-Cg,
cicloalquilaminoalquilo C4-Ce, dialquilaminoalquilo C3-Cg,
halodialquilaminoalquilo C3-Cs, cicloalquil(alquil)aminoalquilo Cs-C4p, alcoxi
C1-Ce, haloalcoxi C+-Cs, cicloalcoxi C3-C1o, alquiltio C4-C4g, haloalquiltio Cs-
C1o, cicloalquiltio C3-Cqg, trialquilsillo C3-Cqo o halotrialquilsilio C3-C1o; 0
fenilo, o un anillo heteroaromatico de 5 6 6 miembros, un sistema de anillos
biciclico heteroaromatico de 8, 9 6 10 miembros, o un anillo heterociclico
no aromatico de 5 6 6 miembros que contiene opcionalmente miembros
de anillo seleccionados entre el grupo que consiste en NR3, C(=0), C(=S),
C(=NR4), SiR%R%® y S(=O)p(=NR4)q; en el que cada anillo cada sistema de
anillos puede estar opcionaimente sustituido en los atomos de carbono del
anillo con 1 a 5 sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en

alquilo C¢-C3z, halégeno, -CN y alcoxi C1-C3;

R'2 R™ junto con el 4tomo de carbono al que estan unidos, forman un anillo de

P q

3 a 6 miembros, en el que dicho anillo puede contener opcionalmente
componentes de anillo seleccionados entre el grupo que consiste en NR3,
C(=0), C(=S), C(=NR%, SiR**R® y S(=0)p(=NR*q y puede estar
opcionalmente sustituido en los atomos de carbono del anillo con 1 a 4
sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en alquilo C4-C,
halégeno, -CN y alcoxi C¢-Cy;

, independientemente entre si, representan 0, 1 6 2, con la condicion de

quelasumadepyqgsea1d?2,
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R'® representa alquilo C4-Cs, haloalquilo C4-Cs, cicloalquilo C3-Cg,
cicloalquilalquilo C4-C7 o alquilcicloalquilo C4-C7;

w representa H

0

W representa haldégeno, CN, haloalquilo C1-C4, alquilo C1-C4, alcoxi C1-Cy;

y sales agroquimicamente activas de los mismos.

Los compuestos de la férmula (I) son muy adecuados para controlar
microorganismos no deseados. En particular, tienen una actividad fungicida
fuerte y se pueden usar en la proteccion de cultivos y en la protecciéon de
materiales, y también para reducir micotoxinas en plantas y partes de plantas.

Los compuestos de la formula (I) pueden estar presentes tanto en forma
pura, como en forma de mezclas de diversas formas isoméricas posibles, en
particular de estereoisémeros, tales como E y Z, treo y eritro, y también
isbmeros oOpticos, tales como isémeros R y S o atropisomeros, y, si fuera
adecuado, también de tautémeros. Lo que se reivindica son ambos isémeros E
y Z, y también los treo y eritro, y también los isémeros Opticos, y cualquiera de
las mezclas de esos isdmeros, y también las posibles formas tautoméricas.

La férmula (l) proporciona una definicion general de los compuestos de
acuerdo con la invencion.

Se da preferencia a compuestos de la formula (l) en los que uno o mas
de los simbolos tienen uno de los siguientes significados:

Y junto con el atomo de nitrégeno adyacente "1" y los dos atomos de
carbono "2" y "3" forma un anillo heterociclico no aromatico de 5 a 7
miembros, cuyos miembros de anillo adicionales se seleccionan

entre el grupo que consiste en C(R?%)y, O, S, SOz, NR3, -C(R?=C(R?-,
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C(=0)y C(=S),
representa en cada caso, independientemente de los otros, H,
halégeno, ciano, hidroxilo, -CHO, -C(=0)OR®, -C(=0)NHOR®?, alquilo
C1-Cs, alquenilo C2-Cs, alquinilo Cy-Cs, cicloalquilo Csz-Cg,
halocicloalquilo C3-Cs, cicloalquenilo C3-Cg, haloalquilo C4-Cs, alcoxi
C1-Cs, haloalcoxi C+-Cs, cicloalcoxi C3-Ce, alqueniloxi Ca-Cs,
haloalgueniloxi C3-Cs, alquiniloxi C2-Cs, alquilcarbonilo C,-Cs, alquiltio
C1-Cs, C4-Cs-haloalquiltio o C3-Cg-cicloalquiltio;
representa H, -CN, -C(=O)NH2 -C(=O)NHCN, -CHO, -C(=O)OR6, -
C(=O)NHOR63, alquilo C4-Cs, haloalquilo C2-Cs, alquilcarbonilo C4-Cg,
haloalquilcarbonilo C+-Ca, cicloalquilcarbonilo C3-Cg, alcoxicarbonilo C1-Ca,
haloalcoxicarbonilo C4-Cg, cicloalcoxicarbonilo C3-Cg, alcoxialquilcarbonilo
C3-Ce, alcoxialcoxicarbonilo  C3-Cg, (alquiltio)carbonilo  C4-Cg,
alcoxi(tiocarbonilo) C4-C4, alquil(tiocarbonilo) C4-C4, alquiltio(tiocarbonilo)
C1-C4, alquilaminocarbonilo C4-C4, cicloalquilaminocarbonilo C3-Cg,
dialquilaminocarbonilo C2-Ce, alquilamino(tiocarbonilo) C2-Cs,
dialquilamino(tiocarbonil) C,-Cg 0 alcoxi(alquil)aminocarbonilo C3-Cg;
representa en cada caso H o alquilo C4-Cy;
representa en cada caso alquilo C4-Cy;
representa un anillo fenilo que puede estar opcionalmente mono o
polisustituido con R’ o representa un anillo tiofenilo que puede estar
mono o polisustituido con R®:
independientemente entre si, representan halégeno, alquilo C4-Cyg,
haloalquilo C+-Cy4, ciano, alcoxi C¢-C4, haloalcoxi C4-C4, alquiltio C1-Ca,

alquilsulfinilo C1-Cs, alquilsulfonilo C4-C4 0 haloalquiltio C4-Cg;
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independientemente entre si, representan halégeno, ciano, alquilo C4-Cs,
alcoxi C¢-C3z, haloalquilo C4-C3;

representa H, haldgeno, alquilo C1-Cs, ciano, -NR¥R%® -N(R®)COR®, -
N(R®)CSR® -N(R®)COOR'", -OR", -S(0)mR® COOR12 0 -CONR¥R®:;
representa en cada caso H, alquilo C4-Cg, alquenilo C2-Csg, alquinilo C2-Cg,
haloalquilo C4-Cg, haloalquenilo C2-Cg, haloalquinilo C2-Cg, alcoxialquilo
C2-Cs, alcoxialcoxialquilo C3-Cg, alcoxialquenilo C3-Ce, alcoxialquinilo Cs-
Ce, dialcoxialquilo C3-Cs, haloalcoxialquilo C2-Cg, alcoxihaloalquilo C2-Ce,
haloalcoxihaloalquilo C2-Ce, hidroxialquilo C4-Cg, cianoalquilo C4-Cs,
alquiltioalquilo C2-Cs, alquilsulfinilalquilo C2-Cs, alquilaminoalquilo C3-Cs,
haloalquilaminoalquilo C3-Ce, cicloalquilaminoalquilo Cs-Cqo,
dialquilaminoalquilo  C4-C19, halodialquilaminoalquilo C4-C1p o0 -
(CR'52R1%) R'6.

representa en cada caso H, alquilo C4-Cg, alquenilo C,-Cg, alquinilo Co-

Cs, haloalquilo C1-Cg 0 -(CR'%*R"%),R®:

R%R®, en cada caso, junto con el atomo de nitrégeno o la unidad de (NCO) o la

R12

de (NCS) a la que estan unidos, forman un anillo de 3 a 6 miembros que
opcionalmente puede comprender adicionalmente miembros de anillo
seleccionados entre el grupo que consiste en NR®, C(=0), C(=S), Oy que
esta opcionalmente sustituido en los atomos de carbono del anillo con 1 a
4 sustituyentes seleccionados entre el grupo que consiste en haldgeno, -
CN, alquilo C¢-C2 y alcoxi C¢-Cy;

representa en cada caso alquilo C1-Cs, alquenilo C2-Cg, alquinilo C>-Ceg,

haloalquilo C1-Ce, haloalquenilo C,-Cg, 0 -(CR'®R'®),R®:
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R'® R'®independientemente entre si, representan H, halégeno o alquilo C1-Ca;

R16

R17

representa fenilo, cicloalquilo C3-Cs, cicloalquenilo C3-Cs, un anillo
heteroaromatico de 5 6 6 miembros o naftalenilo, o un sistema de anillos
biciclico heteroaromatico de 8, 9 6 10 miembros; o un anillo heterociclico
no aromatico de 5 6 6 miembros que contiene opcionalmente miembros
de anillo seleccionados entre el grupo que consiste en C(=0), C(=S),
C(=NR4); en el que cada anillo o cada sistema de anillos puede estar
opcionalmente sustituido en los atomos de carbono del anillo con hasta 3
sustituyentes seleccionados independientemente los unos de los otros
entre R17;

en cada caso, independientemente entre si, representa haldégeno, ciano,
alquilo C+4-Cs, alquenilo C2-Cg, alquinilo C2-Cs, cicloalquilo Cs3-Cs,
haloalquilo C1-Cg, alcoxi C1-Cg;

representa 0, 1 6 2,

representa H

representa fltor, cloro, CN, CF3, metilo, etilo, metoxi.

Se da preferencia particular a compuestos de la férmula (1) en la que uno

o mas de los simbolos tienen uno de los siguientes significados:

Y

junto con el atomo de nitrégeno adyacente, "1" y los dos atomos de
carbono "2" y "3" forma un anillo heterociclico no aromatico de 5 a 7
miembros seleccionado entre el grupo que consiste en: H-I, H-2, H-3, H-
4, H-5, H-6, H-7, H-8, H-9 y H-10 que se muestra en el Esquema 1, en el

que s es un numero de 0 a 4,

N
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2 2

He HT H-8 H-9
en cada caso, independientemente entre si, representa H, F, Cl, Br, I,
ciano, hidroxilo, -CHO, -C(=O)OR6, metilo, etilo, isopropilo, n-propilo,
trifluorometilo, difluorometilo, diclorometilo, pentafluoroetilo, metoxi, etoxi,
n-propoxi, isopropoxi, trifluorometoxi, difluorometoxi o acetilo, propionilo,
isobutirilo, 2,2-dimetilpropanoilo;
representa H, -CHO, metilo, etilo, isopropilo, n-propilo, acetilo, propionilo,
isobutirilo, 2,2-dimetilpropanoilo, trifluoroacetilo, difluoroacetilo,
CH30C(0), CH3CH2C(0), (CH3)2CHC(O) o CF30C(0), CF,HOC(O);
representa en cada caso H, metilo, etilo, isopropilo, n-propilo;
representa un anillo fenilo o tiofeno que esta opcionalmente sustituido
con radicales seleccionados entre el grupo que consiste en F, Cl, Br, |,
ciano, metilo, etilo, isopropilo, n-propilo, trifluorometilo, difluorometilo,
diclorometilo, pentafluoroetilo o metoxi, etoxi, n-propoxi, isopropoxi;
representa H, F, CI, Br, I, CHjs S(O)nMe, -NR¥R®,
N(R®)COR®, N(R®*)COOR'2
en cada caso, representa H, metilo, etilo, isopropilo, n-propilo, n-butilo,

sec-butilo, terc-butilo, isobutilo, n-pentilo, n-hexilo, -CH=CH,, -
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CH.,CH=CH;, -CH=CHCH;, -CH,C=CH, -C=CH, trifluorometilo,
difluorometilo, diclorometilo, pentafluoroetilo, metoximetilo, etoximetilo,
metoxietilo, terc-butoximetilo, hidroximetilo, 1-hidroxietilo, 2-hidroxipropan-

2-ilo 0 -(CH2)mR'®;

‘Rgb representa en cada caso H, metilo, etilo, isopropilo, n-propilo, n-butilo,
sec-butilo, terc-butilo, isobutilo, n-pentilo, n-hexilo, -CH,CH=CH,, -
CH=CHCHgs, -CH,C=CH, -C=CH;

Rga,Rgb en cada caso, junto con el nitrégeno al que estan unidos forman
un anillo de 5 6 6 miembros que esta opcionalmente sustituido en los
atomos de carbono del anillo con 1 6 2 sustituyentes seleccionados
entre el grupo que consiste en F, Cl, Br, I, -CN y metilo, etilo;

R representa metilo, etilo, isopropilo, n-propilo, n-butilo, sec-butilo, terc-
butilo, isobutilo, -CHCH=CH;, -CH=CHCH3;, CHC=CH, -C=CH,

| trifluorometilo, difluorometilo, diclorometilo o -(CHz)mR16;

R™ representa  ciclopropilo,  ciclobutilo,  ciclopentilo,  ciclohexilo,
ciclopentenilo, ciclohexenilo, fenilo o tienilo, pudiendo estar cada uno de
los mismos sustituido con hasta 2 radicales seleccionados entre el grupo
RY:

R en cada caso, independientemente entre si, representan F, Ci. Br, I,
metilo, etilo, isopropilo, n-propilo, n-butilo, sec-butilo, terc-butilo, isobutilo,
trifluorometilo, difluorometilo, diclorometilo, metoxi, etoxi o ciano;

m representa 0, 1y 2,

W representa H

0

W representa fltor, cloro, CN, CF3, metilo, etilo.
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Se da preferencia muy particular a compuestos de la formula () en la

que uno o mas de los simbolos tienen uno de los siguientes significados:

Y junto con el atomo de nitrégeno adyacente, "1" y los dos atomos de
carbono "2" y "3" forma un anillo heterociclico no aromatico de 5 a 7
miembros seleccionado entre el grupo que consiste en: H-l, H-2, H-3, H-
4, H-5 y H-8 que se muestra en el Esquema 2, en el que s es un numero
deOa4;

Esquema 2

H-1 Ho H-3
(Rz)sii (R, v (RZ)SCE/
, 4 2 H-5 R) H8
(R, N/ (R)?<\NAE, O™ /

R?  en cada caso, independientemente entre si, representa H, fluor, cloro,
ciano, CF3, metilo o metoxi;

A representa un anillo fenilo o tiofeno que esta opcionalmente sustituido
con radicales seleccionados entre el grupo que consiste en F, Cl, ciano,
CHjs, CF3;

R' representa H, flior, cloro, S(O)nMe, NR¥®R®, N(R®)COR®
N(R®)COOR'%,

R% representa en cada caso H, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-

butilo, isobutilo, sec-butilo, terc-butilo, n-pentilo, n-hexilo,

metoximetilo, etoximetilo, etoxietilo, metoxietilo, metoxipropilo,
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hidroximetilo, 1-hidroxietilo, 2-hidroxietilo, hidroxipropilo o} -(CHz)mR16;

R®  representa en cada caso H, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-
butilo, alilo o propargilo;

R representa metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, t-butilo, alilo, propargilo
0 -(CH2)mR",

R' representa ciclopropilo, ciclopentilo, ciclobutilo, ciclohexilo, tienilo o fenilo,
pudiendo estar cada uno de los mismos sustituido con un radical
seleccionado entre el grupo R'":

m representa 0, 1 6 2;

R'  representa metilo, etilo, fluor, cloro, CF3, OMe, ciano

W representa H

0

w representa flaor, cloro, ciano

y sales agroquimicamente activas de los mismos como fungicidas.

Sin embargo, las definiciones e ilustraciones generales o preferidas de
radicales mencionadas anteriormente también pueden combinarse con otras
segun se desee, es decir, se incluyen chbinaciones entre los intervalos
respectivos e intervalos preferidos. Estos se aplican a los productos finales,
correspondientemente, a precursores e intermedios. Ademas, pueden no
aplicarse definiciones individuales.

Se da preferencia a compuestos de la formula (1) en la que todos los
radicales tienen los significados preferidos mencionados anteriormente.

Se da preferencia particular a compuestos de la féormula (I) en la que
todos los radicales tienen los significados particularmente preferidos

mencionados anteriormente.
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Se da preferencia muy particular a compuestos de la férmula (I) en la
que todos los radicales tienen los significados muy particularmente preferidos
mencionados anteriormente.

Adicionalmente, se da preferencia muy particular a compuestos de la
férmula (1) en la que
R'  representa hidrégeno,
en la que los otros sustituyentes tienen uno o mas de los significados dados
anteriormente, y las sales agroquimicamente aceptables de los mismos.

Adicionalmente, se da preferencia muy particular a compuestos de la
formula (1) en la que
R'  representa NR¥R®,
en la que los otros sustituyentes tienen uno o mas de los significados
mencionados anteriormente, y las sales agroquimicamente aceptables de los
mismos.

Adicionalmente, se da preferencia muy particular a compuestos de la
férmula (1), en la que |
R'  representa N(R®)COR®,
en la que los otros sustituyentes tienen uno o mas de los significados
mencionados anteriormente, y las sales agroquimicamente acéptables de los
mismos.

Adicionalmente, se da preferencia muy particular a compuestos de la
formula (1) en la que
w representa hidrégeno,
en la que los otros sustituyentes tienen uno o mas de los significados

mencionados anteriormente, y las sales agroquimicamente aceptables de los
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mismos.
Adicionalmente, se da preferencia muy particular a compuestos de la
férmula (1) en la que
A representa un anillo fenilo o tiofeno que esta opcionalmente sustituido
con radicales seleccionados entre el grupo que consiste en F, Cl, ciano,
CHs, CFs3,
en la que los otros sustituyentes tienen uno o mas de los significados
mencionados anteriormente, y las sales agroquimicamente aceptables de los
mismos.
Adicionalmente, se da preferencia muy particular a compuestos de la
férmula (1) en la que
Y junto con el atomo de nitrégeno adyacente "1" y los dos atomos de
carbono "2" y "3" forma un anillo heterociclico no aromatico de 5 a 7
miembros seleccionado entre el grupo que consiste en H-I, H-2, H-3, H-
4, H-5 y H-8 (véanse anteriormente en el Esquema 2) en el que s
representa un numero entero de 0 a 4 y los sustituyentes R2
independientemente entre si, representan H, fldor, cloro, ciano, CF3,
metilo o metoxi,
en la que los otros sustituyentes tienen uno o mas de los significados
mencionados anteriormente, y las sales agroquimicamente aceptables de los
mismos.
En las definiciones de los simbolos dados en las formulas anteriores, se
usaron términos colectivos que son representativos generalmente de los
siguientes sustituyentes:

halégeno: fluor, cloro, bromo y yodo;
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alquilo: radicales hidrocarburo saturados de cadena lineal o ramificada que
tienen de 1 a 8 atomos de carbono, por ejemplo, alquilo C4-Cs, tal como metilo,
etilo, propilo, 1-metiletilo, butilo, 1-metilpropilo, 2-metilpropilo, 1,1-dimetiletilo,
pentilo, 1-metilbutilo, 2-metilbutilo, 3-metilbutilo, 2,2-dimetilpropilo, 1-etilpropilo,
hexilo, 1,1-dimetilpropilo, 1,2-dimetilpropilo, 1-metilpentilo, 2-metilpentilo, 3-
metilpentilo, 4-metilpentilo, 1,1-dimetilbutilo, 1,2-dimetilbutilo, 1,3-dimetilbutilo,
2,2-dimetilbutilo, 2,3-dimetilbutilo, 3,3-dimetilbutilo, 1-etilbutilo, 2-etilbutilo,
1,1,2-trimetilpropilo, 1,2,2-trimetilpropilo, 1-etil-1-metilpropilo y 1-etil-2-metil-
propilo;

haloalquilo: grupos alquilo de cadena lineal o ramificada que tienen de 1 a 8
atomos de carbono (como se ha mencionado anteriormente), en los que, en
estos grupos, algunos o todos de los atomos de hidrégeno pueden estar
reemplazados por atomos de halégeno como se ha mencionado anteriormente,
por ejemplo, haloalquilo C4-C3, tal como clorometilo, bromometilo, diclorometilo,
triclorometilo, fluorometilo, difluorometilo, trifluorometilo, clorofiuorometilo,

diclorofluorometilo, clorodifluorometilo, 1-cloroetilo, 1-bromoetilo, 1-fluoroetilo,

2-fluoroetilo, 2,2-difluoroetilo, 2,2,2-trifluoroetilo, 2-cloro-2-fluoroetilo, 2-cloro-

2,2-difluoroetilo, 2,2-dicloro-2-fluoroetilo, 2,2,2-tricloroetilo, pentafluoroetilo y
1,1,1-trifluoroprop-2-ilo;

tioalquilo: radicales alquiltio saturados de cadena lineal o ramificada que tienen
de 1 a 6 atomos de carbono, por ejemplo, (perb sin limitarse a los mismos) alquiltio
C1-Ce, tal como metiltio, etiltio, propiltio, 1-metiletiltio, butiltio, 1-metilpropiltio, 2-
metilpropiltio, 1,1-dimetiletiltio, pentiltio, 1-metilbutiltio, 2-metilbutiltio, 3-metilbutiltio,
2,2-dimetilpropiltio, 1-etilpropiltio, hexiltio, 1,1-dimetilpropiltio, 1,2-dimetilpropiltio, 1-

metilpentiltio, 2-metilpentiltio, 3-metilpentiltio, 4-metilpentiltio, 1,1-dimetilbutiltio, 1,2-

<G
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dimetilbutiltio,  1,3-dimetilbutiltio,  2,2-dimetilbutiltio,  2,3-dimetilbutiltio,  3,3-
dimetilbutiltio, 1-etilbutiltio, 2-etilbutiltio, 1,1,2-trimetilpropiltio, 1,2,2-trimetilpropiltio,
1-etil-1-metilpropiltio y 1-etil-2-metilpropiltio;

tiohaloalquilo: grupos alquiltio de cadena lineal o ramificada que tienen de 1 a
6 atomos de carbono (como se ha mencionado anteriormente), en los que, en
estos grupos, algunos o todos de los atomos de hidrégeno pueden estar
reemplazados por atomos de halégeno como se ha mencionado anteriormente,
por ejemplo, (pero sin limitarse a los mismos) haloalquiltio C1-C>, tal como clor-
ometiltio, bromometiltio,  diclorometiltio, triclorometiltio, fluorometiltio,
difluorometiltio,  trifluorometiltio,  clorofluorometiltio,  diclorofluorometiltio,
clorodifluorometiltio, 1-cloroetiltio, 1-bromoetiltio, 1-fluoroetiltio, 2-fluoroetiltio,
2,2-difluoroetiltio, 2,2,2-trifluoroetiltio, 2-cloro-2-fluoroetiltio, 2-cloro-2,2-di-
fluoroetiltio, 2,2-dicloro-2-fluoroetiltio, 2,2,2-tricloroetiltio, pentafluoroetiltio y
1,1,1-trifluoroprop-2-iltio;

alquenilo: radicales hidrocarburo insaturados de cadena lineal o ramificada
que tienen de 2 a 8 atomos de carbono y un doble enlace en cualquier posicion,
por ejemplo, alquenilo C-Cs, tal como etenilo, 1-propenilo, 2-propenilo, 1-
metiletenilo, 1-butenilo, 2-butenilo, 3-butehilo, 1-metil-1-propenilo, 2-metil-1-
propenilo, 1-metil-2-propenilo, 2-metil-2-propenilo, 1-pentenilo, 2-pentenilo, 3-
pentenilo, 4-pentenilo, 1-metil-1-butenilo, 2-metil-1-butenilo, 3-metil-1-butenilo,
1-metil-2-butenilo, 2-metil-2-butenilo, 3-metil-2-butenilo, 1-metil-3-butenilo, 2-
metil-3-butenilo,  3-metil-3-butenilo,  1,1-dimetil-2-propenilo,  1,2-dimetil-1-
propenilo, 1,2-dimetil-2-propenilo, 1-etil-1-propenilo, 1-etil-2-propenilo, 1-
hexenilo, 2-hexenilo, 3-hexenilo, 4-héxeni|o, 5-hexenilo, 1-metil-1-pentenilo, 2-

metil-1-pentenilo, 3-metil-1-pentenilo, 4-metil-1-pentenilo, 1-metil-2-pentenilo, 2-
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metil-2-pentenilo, 3-metil-2-pentenilo, 4-metil-2-pentenilo, 1-metil-3-pentenilo, 2-
metil-3-pentenilo, 3-metil-3-pentenilo, 4-metil-3-pentenilo, 1-metil-4-pentenilo, 2-
metil-4-pentenilo, 3-metil-4-pentenilo, 4-metil-4-pentenilo, 1,1-dimetil-2-butenito,
1,1-dimetil-3-butenilo, 1,2-dimetil-1-butenilo, 1,2-dimetil-2-butenilo, 1,2-dimetil-
3-butenilo, 1,3-dimetil-1-butenilo, 1,3-dimetil-2-butenilo, 1,3-dimetil-3-butenilo,
2,2-dimetil-3-butenilo, 2,3-dimetil-1-butenilo, 2,3-dimetil-2-butenilo, 2,3-dimetil-
3-butenilo, 3,3-dimetil-1-butenilo, 3,3-dimetil-2-butenilo, 1-etil-1-butenilo, 1-etil-
2-butenilo, 1-etil-3-butenilo, 2-etil-1-butenilo, 2-etil-2-butenilo, 2-etil-3-butenilo,
1,1,2-trimetil-2-propenilo, 1-etil-1-metil-2-propenilo, 1-etil-2-metil-1-propenilo y
1-etil-2-metil-2-propenilo;

alquinilo: grupos hidrocarburo de cadena lineal o ramificada que tienen de 2 a
8 atomos de carbono y un triple enlace en cualquier posicién, por ejemplo,
alquinilo C2-Ce, tal como etinilo, 1-propinilo, 2-propinilo, 1-butinilo, 2-butinilo, 3-
butinilo, 1-metil-2-propinilo, 1-pentinilo, 2-pentinilo, 3-pentinilo, 4-pentinilo, 1-
metil-2-butinilo, 1-metil-3-butinilo, 2-metil-3-butinilo, 3-metil-1-butinilo, 1,1-
dimetil-2-propinilo, 1-etil-2-propinilo, 1-hexinilo, 2-hexinilo, 3-hexinilo, 4-hexinilo,
5-hexinilo, 1-metil-2-pentinilo, 1-metil-3-pentinilo, 1-metil-4-pentinilo, 2-metil-3-
pentinilo, 2-metil-4-pentinilo, 3-metil-1-pentinilo, 3-metil-4-pentinilo, 4-metil-1-
pentinilo, 4-metil-2-pentinilo, 1,1-dimetil-2-butinilo, 1,1-dimetil-3-butinilo, 1,2-
dimetil-3-butinilo, 2,2-dimetil-3-butinilo, 3,3-dimetil-1-butinilo, 1-etil-2-butinilo, 1-
etil-3-butinilo, 2-etil-3-butinilo y 1-etil-1-metil-2-propinilo;

cicloalquilo: grupos hidrocarburo monociclicos saturados que tienen de 3 a 8
miembros de anillo de carbono, tal como ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo y
ciclohexilo;

cicloalquenilo: grupos hidrocarburo monociclicos no aromaticos que tienen de
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3 a 8 miembros de anillo de carbono, teniendo al menos un doble enlace, tales
como ciclopenten-1-ilo, ciclohexen-1-ilo, ciclohepta-1,3-dien-1-ilo;
alcoxicarbonilo: un grupo alcoxi que tiene de 1 a 6 4tomos de carbono (como
se ha mencionado anteriormente) que esta unido al esqueleto mediante un
grupo carbonilo (-CO-);

halocicloalquilo: grupos hidrocarburo saturados monociclicos que tienen de 3
a 8 miembros de anillo de carbono (como se ha mencionado anteriormente), en
los que, en estos grupos, algunos o todos de los atomos de hidrégeno pueden
estar reemplazados por atomos de haldgeno como se ha mencionado
anteriormente, por ejemplo, (pero sin limitarse a los mismos), é-
fluorociclopropilo, 2,2-difluorociclopropilo, 3,3-difluorociclobutilo, 2-
fluorociclopentilo, 3-fluorociclopentilo;

heterociclilo: un heterociclo saturado o parcialmente insaturado de tres a
quince miembros, que contiene de uno a cuatro heteroatomos del grupo que
consiste en oxigeno, nitrégeno y azufre: heterociclo mono, bi o triciclicos que
contienen, ademas de miembros de anillo de carbono, de uno a tres atomos de
nitrégeno y/o un atomo de oxigeno o azufre, o uno o dos atomos de oxigeno
y/o azufre; si el anillo contiene una pluralidad de étomos_ de oxigeno, éstos no
son directamente adyacentes; tales como, por ejemplo, (pero sin limitarse a los
mismos), oxiranilo, aziridinilo, 2-tetrahidrofuranoilo, 3-tetrahidrofuranoilo, 2-
tetrahidrotienilo, 3-tetrahidrotienilo, 2-pirrolidinilo, 3-pirrolidinilo, 3-
isoxazolidinilo,  4-isoxazolidinilo, 5-isoxazolidinilo,  3-isotiazolidinilo,  4-
isotiazolidinilo, 5-isotiazolidinilo, 3-pirazolidinilo, 4-pirazolidinilo, 5-pirazolidinilo,
2-oxazolidinilo, 4-oxazolidinilo, 5-oxazolidinilo, 2-tiazolidinilo, 4-tiazolidinilo, 5-

tiazolidinilo, 2-imidazolidinilo, 4-imidazolidinilo, 1,2,4-oxadiazolidin-3-ilo, 1,2,4-
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oxadiazolidin-5-ilo, 1,2 4-tiadiazolidin-3-ilo, 1,2 ,4-tiadiazolidin-5-ilo, 1,2,4-
triazolidin-3-ilo, 1,3,4-oxadiazolidin-2-ilo, 1,3,4-tiadiazolidin-2-ilo, 1,3,4-
triazolidin-2-ilo, 2,3-dihidrofur-2-ilo, 2,3-dihidrofur-3-ilo, 2,4-dihidrofur-2-ilo, 2,4-
dihidrofur-3-ilo, 2,3-dihidrotien-2-ilo, 2,3-dihidrotien-3-ilo, 2,4-dihidrotien-2-ilo,
2,4-dihidrotien-3-ilo, 2-pirrolin-2-ilo, 2-pirrolin-3-ilo, 3-pirrolin-2-ilo, 3-pirrolin-3-
ilo, 2-isoxazolin-3-ilo, 3-isoxazolin-3-ilo, 4-isoxazolin-3-ilo, 2-isoxazolin-4-ilo, 3-
isoxazolin-4-ilo, 4-isoxazolin-4-ilo, 2-isoxazolin-5-ilo, 3-isoxazolin-5-ilo, 4-
isoxazolin-5-ilo, 2-isotiazolin-3-ilo, 3-isotiazolin-3-ilo, 4-isotiazolin-3-ilo, 2-isotia-
zolin-4-ilo, 3-isotiazolin-4-ilo, 4-isotiazolin-4-ilo, 2-isotiazolin-5-ilo, 3-isotiazolin-
S-ilo, 4-isotiazolin-5-ilo, 2,3-dihidropirazol-1-ilo, 2,3-dihidropirazol-2-ilo, 2,3-
dihidropirazol-3-ilo,  2,3-dihidropirazol-4-ilo,  2,3-dihidropirazol-5-ito, 3,4-
dihidropirazol-1-ilo,  3,4-dihidropirazol-3-ilo,  3,4-dihidropirazol-4-ilo,  3,4-
dihidropirazol-5-ilo,  4,5-dihidropirazol-1-ilo,  4,5-dihidropirazol-3-ilo,  4,5-
dihidropirazol-4-ilo,  4,5-dihidropirazol-5-ilo,  2,3-dihidrooxazol-2-ilo,  2,3-
dihidrooxazol-3-ilo, 2,3-dihidrooxazol-4-ilo, 2,3-dihidrooxazol-5-ilo, 3,4-
dihidrooxazol-2-ilo,  3,4-dihidrooxazol-3-ilo,  3,4-dihidrooxazol-4-ilo,  3,4-
dihidrooxazol-5-ilo, 3,4-dihidrooxazol-2-ilo, 3,4-dihidrooxazol-3-ilo, .3,4-dihidro-
oxazol-4-ilo, 2-piperidinilo, 3-piperidinilo, 4-piperidinilo, 1,3-dioxan-5-ilo, 2-tetra-
hidropiranilo, 4-tetrahidropiranilo, 2-tetrahidrotienilo, 3-hexahidropiridazinilo, 4-
hexahidropiridazinilo,  2-hexahidropirimidinilo,  4-hexahidropirimidinilo, 5-
hexahidropirimidinilo, ~2-piperazinilo, 1,3,5-hexahidrotriazin-2-ilo 'y 1,2,4-
hexahidrotriazin-3-ilo;

arilo: un sistema carbociclico completamente saturado de 6 a 14 miembros,
por ejemplo, (pero sin limitarse a los mismos), fenilo, 1-naftilo, 2-naftilo, 2-

antrilo, 1-antrilo;
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heteroarilo: un sistema de anillo totalmente insaturado de 5 6 6 miembros que
comprende de uno a cuatro heteroatomos del grupo que consiste en oxigeno,'
nitrégeno y azufre; si el anillo contiene una pluralidad de atomos de oxigeno,
éstos no son directamente adyacentes;

alcoxi: un radical alcoxi de cadena lineal o ramificada, tal como, por ejemplo,
(pero sin limitarse a los mismos), metoxi, etoxi, n-propoxi, 1-metiletoxi, n-butoxi,
1-metilpropoxi, 2-metilpropoxi o 1,1-dimetiletoxi, en particular metoxi o etoxi;
alquiltio: representa alquiltio de cadena lineal o ramificada, por ejemplo, (pero
sin limitarse a los mismos), metiltio, etiltio, n- e isopropiltio, n-, i-, sec- y terc-
butiltio, n-pentiltio y sus isémeros, tal como 1-, 2- y 3-metilbutiltio. Los grupos
alquiltio pueden estar sustituidos con 1 a 3 atomos de haldgeno
(preferentemente cloro y/o fluor), por ejemplo, (pero sin limitarse a los mismos)
di- y trifluorometiltio y difluoroclorometiltio.

Haloalcoxi: representa un radical alcoxi de cadena lineal o ramificada en el
que uno o mas de los atomos de hidrégeno se han reemplazado por fltor, cloro
o bromo, por ejemplo, (péro sin limitarse a los mismos) -OCF3, -OCHF2.
Aciloxi: representa un radical aciloxi, saturado o insaturado, de cadena lineal o
ramificada, o ciclico conectado mediante el atomo de oxigeno, por ejemplo,
(pero sin limitarse a los mismos) acetiloxi, propioniloxi, isobutiriloxi.
Adicionalmente, la presente invencién proporciona un procedimiento para
preparar los piridinilpirazoles biciclicos de la formula (I) de acuerdo con la
invencion, que comprende al menos una de las etapas (a) a (d) siguientes:

a) la reaccién de piridinilalquinos de férmula general (1) con biciclos de formula
general (Ill) para dar pirazoles biciclicos de formula general (la), si es adecuado

en presencia de un disolvente, de acuerdo con el esquema de reaccion
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siguiente (Esquema 3).

(11 (1)

Esquema 3. R =H, halégeno, S(O)mMe, CN, alquilo C4-Cs-

b) la reaccion de 4-halopiridinas de formula general (IV) con (het)arilalquinos de
formula general (V) para dar piridinilalquinos de férmula general (lI), si es
adecuado, en presencia de un catalizador adecuado y en presencia de un

disolvente, de acuerdo con el esquema de reaccioén siguiente (Esquema 4):

A
X' A
v2] “
| N + ” -
e (L
(v) ) N" “RT

(I

Esquema 4: en el que X' = CI, bromo, yodo  R' = H, halégeno, S(O)mMe,
CN, alquil C4-C4

c) la reaccién de aminoacidos de férmula general (Vi) para dar compuestos de
formula general (lll) de acuerdo con el esquema de reaccién siguiente

(Esquema 5):
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Esquema 5

d) la reaccién de compuestos de férmula general (Ib) para dar compuestos de
féormula general (Ic), si es adecuado, en presencia de una base, si es
adecuado, en presencia de un disolvente, de acuerdo con el esquema siguiente

(Esquema 6):

[v4)]

(Ib) (Ic)

Esquema 6: R™ = halégeno, S(O)mMe R'= NR%R® NR'.NR'2R'™® CN,
N=CR'*R'® OR™ SR

Los piridinilpirazoles biciclicos de la férmula (I) de acuerdo con la
invencion pueden prepararse por diversas rutas. Inicialmente, el siguiente texto
da representaciones esquematicas de posibles procedimientos. A menos que
se indique otra cosa, los radicales mencionados tienen los significados dados
anteriormente.

Una vision de conjunto general de las rutas sintéticas se da en el

Esquema 7:
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Esquema 7: Xy representa cloro, bromo o yodo, V4 representa OR'?,
NR%R®, Z2 representa R%CO, R'2CO0 o R'S0,, LG representa halogeno,
hidroxilo o 0Z% Met representa Sn(Bu)s, B(OH); o 4,4,5,5-tetrametil-1,3,2-
5 dioxaborolan-2-ilo, R representa H, halégeno, S(O)rnMe, CN, alquilo C1-C4
Etapa de procedimiento [V1]:

3
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La reaccién de piridinilalquinos de férmula general (II) con biciclos de
férmula general (lll), si es adecuado en presencia de un disolvente, da los
pirazoles biciclicos de la férmula general (la).

Los disolventes adecuados para realizar la etapa de procedimiento de
acuerdo con la invencién son todos aquellos disolventes que son inertes en las
condiciones de reaccién, y mezclas de los mismos. Se da preferencia a
hidrocarburos aromaticos (por ejemplo, benceno, tolueno, xileno o mesitileno).

La temperatura de reaccién para realizar la Etapa de procedimiento [V1]
de acuerdo con la invencién esta entre 80 °C y 250 °C, preferentemente entre
120 °C, y el punto de ebullicién del disolvente usado. El tiempo de reaccion
para realizar la Etapa de procedimiento [V1] de acuerdo con la invencion esta,
dependiendo de la escala de la reaccion, entre 12 y 96 h, preferentemente
entre 16 hy 24 h.

Etapa de procedimiento [V2]:

La reacciéon de 4-halopiridinas de férmula general (IV) (X1 = cloro,
bromo, yodo) con (het)arilalquinos de férmula general (V) proporciona, en una
reaccion de Sonogashira, piridinilalquinos de férmula general (II). Pueden
encontrarse catalizadores adecuados y condiciones de reaccion para la
reaccion de Sonogashira en A. de Meijere/F. Diederich, (eds.) Metal-Catalyzed
Cross-Coupling Reactions, Wiley-VCh, Weinheim, 2004. Las 4-halopiridinas
(IV) requeridas para este propdsito estan disponibles en el mercado o pueden
obtenerse, por ejemplo, por procedimientos conocidos de la bibliografia, a partir
de los N-6xidos correspondientes (Bioorg. Med. Chem. Lett. 2009, 19, 2244-
2248), 4-nitropiridinas (Chem‘. Pharm. Bull. 1990, 38, 2446-58) o 4-
aminopiridinas (J. Prak. Chem., 1959, 9, 164-72). Los (Het-)arilalquinos (V)

3%
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estan disponibles en el mercado o pueden obtenerse a partir de los bromuros o
yoduros de (het-)arilo correspondientes por reaccion con, por ejemplo,
trimetilsililacetileno mediante una reaccién de Sonogashira como se describe,
por ejemplo, en Org. Lett. 2003, 42, 1842.

Etapa de procedimiento [V3]:

Pueden nitrarse aminoacidos de féormula general (VI) con nitrito sédico
en un medio de acido acuoso diluido (por ejemplo, acido clorhidrico o acido
acético) y después pueden hacerse reaccionar con un agente de
deshidratacién para dar compuestos de la férmula general (lll), como se
describe, por ejemplo, en Heterocicles 1990, 31, 481 o J. Med. Chem. 2006,
49, 4623. Son agentes de deshidratacion adecuados, ésteres cloroférmicos
(por ejemplo, CICOOMe) o anhidridos (por ejemplo, Tf20). Los aminoacidos
ciclicos (VI) estan disponibles en el mercado o pueden prepararse por
procedimientos conocidos de la bibliografia (por ejemplo, Tefrahedron 2006,
62, 8687 o J. Med. Chem. 2006, 49, 4623).

Etapa de procedimiento [V4]:

Una manera de preparar compuestos de la formula general (ic, en la que
R'® = NR¥R® NR'-NR''%R'"® CN, N=CR'R'® OR™ SR') se describe
mediante la Etapa de procedimiento [V4]. Para esta fin, los grupos salientes
adecuados en (la), por ejemplo, R' = halégeno, SMe, SOMe o SO,Me estan
sustituidos con las aminas HNR®R®, hidrazinas HNR'*-NR''®R''® iminas
HN=CR'#R™® alcoholes HOR® o cianuro correspondientes, si es adecuado,
en presencia de una base y, si es adecuado, en presencia de un disolvente.

Los disolventes que pueden usarse para realizar la Etapa de

procedimiento [V4] de acuerdo con la invencion del Esquema 7, son las aminas
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HNR%R® o alcoholes OR'™ por si mismos, o todos los disolventes habituales
que son inertes en las condiciones de reaccion, tales éteres ciclicos y aciclicos
(dimetoximetano, tetrahidrofurano, dioxano), hidrocarburos aromaticos (por
ejemplo, tolueno), nitrilos (por ejemplo, acetonitrilo, propionitrilo) y amidas (por
ejemplo, dimetilformamida, dimetilacetamida, N-metilpirrolidona), o la reaccién
puede realizarse en mezclas de dos 0 mas de estos disolventes. El disolvente
preferido es dimetilformamida o acetonitrilo.

Son bases adecuadas, hidroxidos de metales alcalinos, hidruros de
metales alcalinos, carbonatos de metales alcalinos, acetatos de metales
alcalinos, alcoxidos de metales alcalinos, y también aminas terciarias. Son
base preferidas hidruro sédico, carbonato sodico, carbonato potasico y
carbonato de cesio.

La temperatura de reaccion para realizar la Etapa de procedimiento [V4]

de acuerdo con la invencion esta entre 0 °C y 180 °C, preferentemente entre

temperatura ambiente y 100 °C. La reaccién puede realizarse a presion -

atmosférica o a presién elevada. El tiempo de reaccién es, dependiendo de la
escala de la reaccion, entre 5 min y 24 h, preferentemente entre 30 miny 6 h.
Etapa de procedimiento [V5]:

Una via de conversién de halopiridinas de férmula general (la) (R1a = Cl,

Br) en los ésteres y amidas correspondientes se proporciona por la Etapa de

- procedimiento [V5]. Las carbonilaciones catalizadas por Pd de (la) en presencia

de alcoholes, proporcionan los ésteres correspondientes de la férmula general

~ (Id), en la que Z'=0R", cf. J. Med. Chem. 2006, 49, 3563-3580, mientras que

en presencia de aminas, se forman las amidas correspondientes (Id), en las

- que Z'=NR¥R%® es como se describe, por ejemplo, en Chemistry Euro. J. 2004,
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10, 746-757. El mondxido de carbono por si mismo o carbonilos metalicos (por
ejemplo, Mo(CO)s) pueden servir como fuente de CO.

Los disolventes que pueden usarse para realizar la Etapa de
procedimiento [V5] de acuerdo con la invencién del Esquema 7 son los
alcoholes o aminas por si mismos, y ademas, todos los disolventes habituales
que son inertes en las condiciones de reaccion, tales como éteres ciclicos y
aciclicos (por ejemplo, dioxano), hidrocarburos aromaticos (por ejemplo,
tolueno), sulféxidos (por ejemplo, DMSO) y amidas (por ejemplo,
dimetilfformamida, dimetilacetamida, N-metilpirrolidona), o la reaccién puede
realizarse en mezclas de dos o mas de estos disolventes. Los disolventes
preferidos son los alcoholes o aminas por si mismos, y también
dimetilformamida.

Son bases adecuadas para realizar la Etapa de procedimiento [V5] de
acuerdo con la invencién a partir del Esquema 7, carbonatos de metales
alcalinos (por ejemplo, carbonato potasico), amidinas ciclicas (por ejemplo,
DBU) y aminas terciarias (por ejemplo, trietilamina).

Se prefieren para realizar la Etapa de procedimiento [V5] de acuerdo con
la invencidn, catalizadores de paladio, en los que el paladio esta presente con
un numero de oxidacibn (0) o (Il), tales como, por ejemplo,
tetraquis(trifenilfosfina)paladio, dicloruro de bis(trifenilfosfina)paladio, dicloruro
de bis(difenilfosfino)ferrocenopaladio y acetato de paladio (Il). El catalizador
puede comprender ligandos que contienen fosforo o pueden afadirse por
separado ligandos que contienen fésforo a la mezcla de reacciéon. Son ligandos
que contiene fésforo preferidos, tri-n-alquilfosfanos, triarilfosfanos,

dialquilarilfosfanos, alquildiariifosfanos, en los que los tres sustituyentes en el
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fosforo pueden ser iguales o diferentes, y en los que uno o mas sustituyentes
pueden conectar los grupos fésforo de una pluralidad de fosfanos, en los que
un atomo metalico también puede ser parte de esta conexion. Se da
preferencia particular a fosfanos, tales como trifenilfosfano, 1,4-
bis(difenilfosfino)propano y 1,1'-bis(difenilfosfino)ferroceno.

La reaccion para realizar la Etapa de procedimiento [V5] de acuerdo con
la invencién se realiza en un intervalo de temperatura de 25 ° a 150 °C,
particular y preferentemente de 80 ° a 120 °C. La reaccién puede realizarse a
presidn atmosférica o a presion elevada. El tiempo de reaccién varia
dependiendo de la escala de la reaccion y la temperatura de reaccién, pero
esta generalmente entre unos pocos minutos y 20 horas.

Etapa de procedimiento [V6]:

Una manera de preparar compuestos de la féormula general (le) se
describe mediante la Etapa de procedimiento [V6]. Pueden escindirse aminas
labiles a acidos (por ejemplo, R'°=NHBn (cf. documento WO 2008/132434) o
NHtBu (cf. Tetrahedron Lett. 2005, 46, 3883-3887)) en un medio acido para dar
(2-aminopiridin-4-il)pirazoles (le). Son acidos adecuados para este propésito
acidos minerales (por ejemplo, H,SO4, HCI), acidos de Lewis (por ejemplo,
BBr3, AICl3) o Aacidos orgénidos' (por ejemplo, F3COOH, CF3SO3H). Son
disolventes adecuados los acidos en si mismos o cualquiera de los disolventes
habituales que son inertes en las condiciones de reaccion, tales como,
hidrocarburos halogenados (por ejemplo, diclorometano) o hidrocarburos
aromaticos (por ejemplo, tolueno). La temperatura de reaccion esta entre 0 °C y
100 °C. El tiempo de reaccion esta, dependiendo de la escala de la reaccidn,

entre 5 min y 24 h, preferentemente entre 30 miny 12 h.
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Etapas de procedimiento [V7] y [V8]:

Mediante las etapas de procedimiento [V7] y [V8], partiendo de las
aminas (le) e (Ic para R'® = amina primaria), y usando cloruros de carbonilo o
anhidridos carboxilicos, pueden obtenerse las amidas correspondientes (If, en
las que Z% = RgaCO), los carbamatos correspondientes (If, en los que Z% =
R12COO) pueden obtenerse usando ésteres cloroférmicos y las sulfonamidas
correspondientes (If, en las que 2% = R12802) pueden obtenerse. usando
cloruros de sulfonilo o anhidridos sulfénicos. Los compuestos de férmula
general Z2LG estan disponibles en el mercado o pueden prepararse usando
procedimientos de sintesis organica conocidos de la bibliografia (R. C. Larock,
Comprehensive Organic Transformations, 22 edicién, 1999, Wiley-VCH, pagina
1929 ff. y la bibliografia citada en el mismo).

Son disolventes adecuados para realizar las Etapas de procedimiento
[V7] y [V8] de acuerdo con la invencién, todos los disolventes habituales que
son inertes én las condiciones de reaccion, tales como, por ejemplo, éteres
ciclicos y aciclicos (por ejemplo, tetrahidrofurano, dioxanos), hidrocarburos
aromaticos (por ejemplo, tolueno), hidrocarburos halogenados (por ejemplo,
diclorometano), cetonas (por ejemplo, acetona), amidas (por ejemplo,
dimetilformamida) y nitrilos (por ejemplo, acetonitrilo), o la reaccion puede
realizarse en mezclas de dos 0 mas de estos disolventes. Los disolventes
preferidos son tetrahidrofurano, diclorometano y acetonitrilo.

Son neutralizantes de acidos que pueden usarse para realizar las
Etapas de procedimiento [V7] y [V8], bases adecuadas. Se da preferencia a
aminas terciarias (por ejemplo, trietilamina, etildiisopropilamina), carbonatos de

metal alcalino (por ejemplo, carbonato sédico) o hidréxidos de metal alcalino
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(hidréxido sédico).

La reaccion para realizar las Etapas de procedimiento [V7] y [V8] se
realiza normalmente a temperaturas de 0 °C — 100 °C y preferentemente a
temperatura ambiente, pero también puede realizarse hasta la temperatura de
reflujo de la mezcla de reaccién. El tiempo de reaccidn varia dependiendo de la
escala de la reaccién y la temperatura de reaccién, pero esta generalmente
entre unos pocos minutos y 48 horas.

Como alternativa, también pueden sintetizarse carboxamidas y
sulfonamidas de férmula general (If) en la que Z%= R%CO, R'?S0O,, a partir de
los acidos correspondientes Z%-OH, en presencia de un agente de
acoplamiento, de manera andloga a los procedimientos descritos en la
bibliografia (por ejemplo, Tefrahedron 2005, 61, 10827-10852, y referencias
citadas en ese documento).

Son agentes de acoplamiento adecuados para realizar las Etapas de
procedimiento [V7] y [V8], por ejemplo, carbodiimidas (por ejemplo, N-(3-
dimetilaminopropil)-N’-etilcarbodiimida, opcionalmente con 4-
dimetilaminopiridina o 1-hidroxibenzotriazole), iones fosfonio (por ejemplo,
hexafluorofosfato de bromotripirrolidinofosfonio) o iones uronio (por ejempio,
hexafluorofosfato de O-(7-azabenzotriazol-1-il)-N,N,N’,N’-tetrametiluronio).

Si fuera adecuado, una base, tal como, por ejemplo, trietilamina o
etildiisopropilamina, puede usarse en la reaccién para realizar las Etapas de
procedimiento [V7] y [V8]. Los disolventes que pueden usarse para realizar las
Etapas de procedimiento [V7] y [V8] son todos disolventes habituales que son
inertes en las condiciones de reaccién, como se ha descrito para la reaccion

con cloruro de acidos.
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Etapa de procedimiento [V9]:

Como se describe, por ejemplo, en el documento DE-A 1 037 399, la
introduccién de un radical amida también puede realizarse directamente en
catalizadores de Pd, partiendo de las 2-halopiridinas (la, en las que R'2 = cloro,
bromo, yodo).

Etapa de procedimiento [V10]:

De manera analoga a las condiciones de reaccién descritas en la Etapa
de procedimiento [V1], también pueden hacerse reaccionar biciclos de féormula
general (lll) con (het)arilalquinos de férmula general (V) para dar pirazoles
biciclicos de formula general (VII).

Etapa de procedimiento [V11]:

Pueden convertirse 4H-pirazoles de formula general (Vi) con agentes de
halogenacion adecuados por procedimientos conocidos de la bibliografia (por
ejemplo, Bioorg. Med. Chem. Lett. 2008, 18, 509-512) en los 4-halopirazoles
correspondientes (X1 = Cl, Br, 1) de formula general (VIII). Son adecuados para
Su uso como agentes de halogenacién, por ejemplo, cloro, bromo, yodo o N-

halosuccinimidas elementales (NCS, NBS, NIS) o bien cloruro de sulfurilo y

tribromuro de piridinio.

La halogenacion para realizar la Etapa de procedimiento [V11] puede

~ realizarse en presencia de un disolvente que es inerte en las condiciones de

. reaccion. Se da preferencia a alcoholes (por ejemplo, metanol, etanol), éteres

ciclicos y aciclicos (por ejemplo, éter dietilico, tetrahidrofurano, dioxano),

amidas (por ejemplo, dimetilformamida, dimetilacetamida), sulféxidos (por

ejemplo, dimetilsulféxido), hidrocarburos aromaticos (por ejemplo, benceno,

tolueno), hidrocarburos halogenados (por ejemplo, diclorometano, cloroformo) y
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acidos carboxilicos (por ejemplo, acido acético).

La temperatura de reaccion esta entre 0 °C y el punto de ebullicién del
disolvente, preferentemente entre temperatura ambiente y 80 °C. El tiempo de
reaccion es, dependiendo de la escala de la reaccion, entre 5 min y 24 h,
preferentemente entre 30 miny 6 h.

Etapa de procedimiento [V12]:

Una manera adicional de sintetizar los piridinilpirazoles (la), (if) y (Ig) de
acuerdo con la invencién se proporciona por la Etapa de procedimiento [V12].
En una reaccién de Suzuki (por ejemplo, de manera analoga a Organic Lett.
2005, 7, 4753-4756), los 4-halopirazoles (Vi) obtenidos en la Etapa de
procedimiento [V11] se hacen reaccionar con piridinas de férmula general
(IXa/b/c). Los ésteres y acidos 4-piridinilborénicos (IXa/b/c, Met = B(OH), o
4,4,5,5-tetrametil-1,3,2-dioxaborolan-2-ilo) usados para la reaccién de Suzuki
estan disponibles en el mercado o pueden prepararse a partir de las 4-
bromopiridinas correspondientes por reaccidn catalizada por Pd con
bispinacolatodiborano (por ejemplo, Bioorg. Med. Chem. Lett 2006, 16, 1277-
1281) o por metalacién/boracion (por ejemplo, Synthesis, 2003, 469-483).

Son disolventes adecuados para la reaccidn de Suzuki, todos los
disolventes habituales que son inertes en las condiciones de reaccion, tales
como alcoholes (por ejemplo, etanol, etilenglicol), éteres ciclicos y aciclicos
(dimetoximetano, tetrahidrofurano, dioxano), hidrocarburos aromaticos (por
ejemplo, tolueno), cetonas (por ejemplo, acetona, etil metil cetona), nitrilos (por
ejemplo, acetonitrilo, propionitrilo) y amidas (por ejemplo, dimetilformamida,
dimetilacetamida, N-metilpirrolidona) y agua, o la reaccion puede realizarse en

mezclas de dos o mas de estos disolventes. Los disolventes preferidos son
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dioxano y tetrahidrofurano.

Son bases adecuadas hidréxidos de metales alcalinos, carbonatos de
metales alcalinos, bicarbonatos de metales alcalinos, acetatos de metales
alcalinos, alcéxidos de metales alcalinos y también aminas terciarias. Son base
preferidas, carbonato de cesio, carbonato sédico, carbonato potasico y acetato
potasico.

Se prefieren para realizar la Etapa de procedimiento [V12], catalizadores
de paladio en los que el paladio esta presente con un nimero de oxidacién de
(0) o (I}, tales como, por ejemplo, tetraquis(trifenilfosfina)paladio, dicloruro de
bis(trifenilfosfina)paladio y dicloruro de bis(difenilfosfino)ferrocenopaladio, o
también acetato de paladio (Il) y cloruro de paladio (l1).

El catalizador puede comprende ligandos que contienen fésforo, o
pueden afadirse por separado ligandos que contienen fésforo a la mezcla de
reaccion. Son ligandos que contienen fésforo preferidos, tri-n-alquilfosfanos,
triarilfosfanos, dialquilarilfosfanos, alquildiarilfosfanos y/o heteroarilfosfanos,
tales como ftripiridiffosfano y ftrifurilfosfano, en los que los tres sustituyentes en
el fosforo pueden ser iguales o diferentes y en los que uno o mas sustituyentes
puede conectar los grupos de fésforo de una pluralidad de fosfanos, en los que
un atomo metdlico también puede ser parte de esta conexiéon. Se da
preferencia particular a fosfanos, tales como trifenilfosfano, tri-terc-butilfosfano,
triciclohexilfosfano.

El acoplamiento de Suzuki se realiza en un intervalo de temperatura de
25 ° a 200 °C, particular y preferentemente de 80 ° a 150 °C. El tiempo de
reaccion varia dependiendo de la escala de la reaccién y la temperatura de

reaccion, pero esta generaimente entre unos pocos minutos y 48 horas.
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En un procedimiento de acoplamiento de C-C alternativo para la Etapa -

de procedimiento [V12], los 4-halopirazoles (VIII) también pueden hacerse
reaccionar en una reaccién de Stille (por ejemplo, de manera analoga a Med.
Chem. Lett. 2006, 16, 3550) con piridinilestananos (IXa/b/c, Met = Sn(alquilo)s)
para dar los piridinilpirazoles (la), (If) o (lg). La preparacion de 4-
piridinilestananos (IX) también se conoce de la bibliografia (por ejemplo, J.
Med. Chem. 2003, 46, 284-302; Tetrahedron 2004, 60, 6113-6120). Para el
acoplamiento de Stille, la eleccion de catalizador, si fuera adecuado una sal
haluro inorganica y organica, si fuera adecuado un ligando y un disolvente
adecuado a temperaturas adecuadas, puede variar dependiendo del sustrato
de alquilestarfio usado.

Son disolventes adecuados para la reaccién de acoplamiento de Stille,
todos los disolventes habituales que son inertes en las condiciones de
reaccion, tales como éteres ciclicos y aciclicos (por ejemplo, dimetoximetano,
tetrahidrofurano, dioxano), hidrocarburos aromaticos (por ejemplo, tolueno),
amidas (por ejemplo, dimetilformamida, dimetilacetamida, N-metilpirrolidona) y
sulféxidos (por ejemplo, dimetilsulféxido) o la reaccién puede realizarse en
mezclas de dos o0 mas de estos disolventes.

Son sales haluro que se usan preferentemente, por ejemplo, haluros de
cobre (por ejemplo, CuBr o Cul), haluros de cesio (por ejemplo, CsF) y haluros
de tetraalquilamonio (por ejemplo, TBAF).

Se da preferencia a catalizadores de paladio, en los que el paladio esta
presente con un numero de oxidaciéon (0) o (ll), tales como, por ejemplo,
tetraquis(trifenilfosfina)paladio, dicloruro de bis(trifenilfosfina)paladio y dicloruro

de bis(difenilfosfino)ferrocenopaladio, o también acetato de paladio (I1) y cloruro
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de paladio (II).

El catalizador puede comprender ligandos que contienen fésforo, o
pueden afadirse por separado ligandos que contienen fésforo a la mezcla de
reaccion. Son ligandos que contienen fésforo preferidos, tri-n-alquilfosfanos,
triarilfosfanos, dialquilarilfosfanos, alquildiarilfosfanos y/o heteroarilfosfanos,
tales como tripiridilfosfano y trifurilfosfano, en los que los tres sustituyentes en
el fosforo pueden ser iguales o diferentes y en los que uno o mas sustituyentes
pueden conectar los grupos fosforo de una pluralidad de fosfanos, en los que
un atomo metalico también puede ser parte de esta conexion. Se da
preferencia particular a fosfanos, tales como trifenilfosfano, tri-terc-butilfosfano,
triciclohexilfosfano.

El acoplamiento de Stille se realiza en un intervalo de temperatura de 25
? - 200 °C, particular y preferentemente a 60 © - 150 °C. El tiempo de reaccién
varia dependiendo de la escala de la reaccién y la temperatura de reaccién,
pero esta generalmente entre unos pocos minutos y 48 horas. |

Como alternativa a los procedimientos descritos en el Esquema 7, los
intermedios de pirazol biciclicos (VII) y (VIll) también pueden prepararse de
acuerdo con el siguiente esquema general a partir de los pirazoles

monociclicos (X) proporcionados con sustituyentes adecuados Y' e Y2

(Esquema 8):

A A
/N \N - N\N—Yz
| P \ —> s
| HIX' HIX
R Y Y1
R2

(Vv (X)
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Esquema 8: X! representa cloro, bromo y yodo; Y'e Y? representan grupos

fjuncionales adecuados que pueden convertirse en -C(R2)2-Y-.

Los siguientes procedimientos se muestran en el presente documento

de una manera ejemplar para la retrosintesis descrita en el Esquema 8

5 (Esquema 9y Esquema 10):
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Esquema 9: X' representa cloro, bromo y yodo; m and n independientemente entre si, representan 0, 1, 2;
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Etapa de procedimiento [V14]:
Pueden convertirse ésteres de pirazol de férmula general (XI) con

haluros de bisalquilideno adecuados (por ejemplo, 1-bromo-2-cloroetano), si es

- adecuado, en presencia de una base y si es adecuado, en presencia de un
disolvente, de acuerdo con procedimientos conocidos de la bibliografia (por

- ejemplo, Bioorg. Med. Chem. 2008, 16, 10165-10171) en los ésteres de N-

haloalquilpirazol correspondientes (X1 = Cl, Br, I) de férmula general (XII). Los

ésteres de pirazol (XI) estan disponibles en el mercado o pueden prepararse

- por procedimientos conocidos de la bibliografia, por ejemplo, Zhejiang Daxue
- Xuebao, Lixueban (2008), 35(6), 641-643, a partir de acetofenonas disponibles

a bajo coste.

Son bases adecuadas hidroxidos de metales alcalinos, hidruros de

'metales alcalinos, carbonatos de metales alcalinos y también aminas terciarias.

Son bases preferidas, hidruro sédico, carbonato sédico, carbonato potasico o

carbonato de cesio. Son adecuados para su uso como disolventes, todos los
disolventes habituales que son inertes en las condiciones de reaccion, tales
bomo éteres ciclicos y aciclicos (dimetoximetano, tetrahidrofurano, dioxano),
hidrocarburos aromaticos (por ejemplo, tolueno), nitrilos (por ejemplo,
écetonitrilo, propionitrilo), cetonas (por ejemplo, acetona) y amidas (por
ejemplo, dimetilformamida, dimetilacetamida, N-metilpirrolidona), o la reaccién
buede realizarse en mezclas de dos o mas de estos disolventes. Los
disolventes preferidos son dimetilformamida, acetona o acetonitrilo.
La temperatura de reaccion esta entre 0 °C y 180 °C, preferentemente

entre temperatura ambiente y 100 °C.

Etapa de procedimiento [V15]:
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De acuerdo con procedimientos conocidos de la bibliografia (por
ejemplo, documento WO 2007/018314), pueden convertirse ésteres de pirazol
de férmula general (XI) o (XIl) con agentes de reduccién adecuados, en los
alcoholes correspondientes de formula general (XIIl) o (XIV). Son agentes de
reduccién adecuados para este propdsito, alanatos o boronatos (por ejemplo,
LiAlH4, DIBAL-H, LiBHy4, para R? = H) o compuestos de Grignard (por ejemplo,
MeMgClI para R? = Me).

Son adecuados para su uso como disolventes, todos los disolventes
habituales que son inertes en las condiciones de reaccion, tal como éteres
ciclicos y aciclicos (dimetoximetano, tetrahidrofurano, dioxano) o hidrocarburos
(pdr ejemplo, tolueno, hexano) o mezclas.

Etapa de procedimiento [V16]:

Pueden ciclarse hidroximetilpirazoles de férmula general (XIil), si es
adecuado, en presencia de una base y, si es adecuado, en presencia de un
disolvente para dar los pirazoles biciclicos correspondientes de formula general
(Vlla). Son bases adecuadas, hidroxidos de metales alcalinos, hidruros de
metales alcalinos, carbonatos de metales alcalinos, acetatos de metales
alcalinos, alcoxidos de metales alcalinos y también aminas terciarias. Son
bases preferidas, hidruro sédico, carbonato sédico, carbonato potasico o
carbonato de cesio.

| Son adecuados para su uso como disolventes, todos los disolventes
habituales que son inertes en las condiciones de reaccién, tal como éteres
ciclicos y aciclicos (dimetoximetano, tetrahidrofurano, dioxano), hidrocarburos
aromaticos (por ejemplo, tolueno), nitrilos (por ejemplo, acetonitrilo,

propionitrilo), cetonas (por ejemplo, acetona) y amidas (por ejemplo,
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dimetilformamida, dimetilacetamida, N-metilpirrolidona), o la reaccion puede
realizarse en mezclas de dos o mas de estos disolventes. Los disoiventes
preferidos son dimetilformamida, acetona o acetonitrilo.

La temperatura de reaccién esta entre 0 °C y 180 °C, preferentemente
entre temperatura ambiente y 100 °C.

Etapa de procedimiento [V17]:

De acuerdo con procedimientos conocidos de la bibliografia (por
ejemplo, Bioorg. Med. Chem. Lett. 2007, 17, 5199-5203), hidroximetilpirazoles
de férmula general (XIV) pueden convertirse con agentes de halogenacion
adecuados, en los halometilpirazoles correspondientes (X1 = Cl, Br, 1) de
férmula general (XV). Son adecuados para su uso como agentes de
halogenacion, por ejemplo, cloruro de tionilo, tribromuro de piridinio, Bro/PPhs o
I./PPh3. Si fuera adecuado, la halogenacién puede realizarse en presencia de
un disolvente que es inerte en las condiciones de reaccién. Se da preferencia a
éteres ciclicos y aciclicos (por ejemplo, éter dietilico, tetrahidrofurano,
dimetoxietano), amidas (por ejemplo, dimetilformamida, dimetilacetamida),
sulféxidos (por ejemplo, dimetilsulfoxido), hidrocarburos aromaticos (por
ejemplo, tolueno), hidrocarburos halogenados (por ejemplo, diclorometano,
cloroformo). La temperatura de reaccién esta entre 0 °C y el punto de ebullicion
del disolvente, preferentemente entre temperatura ambiente y 80 °C.

Etapa de procedimiento [V18]:

Pueden convertirse halometilpirazoles de férmula general (XV) en los
sulfaniimetilpirazoles correspondientes de férmula general (XVI). Son
adecuados para su uso como agentes de sulfurizacion, por ejemplo, sulfuro de

hidrégeno, sulfuro sédico, tiourea o tioacetato potasico.
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Son disolventes adecuados, todos los disolventes que son inertes en las
condiciones de reaccién, y mezclas de los mismos. Se da preferencia a
alcoholes (por ejemplo, metanol, etanol), agua, éteres ciclicos y aciclicos (por
ejemplo, dioxano, dimetoxietano), amidas (por ejemplo, dimetifformamida,
dimetilacetamida), cetonas (por ejemplo, acetona) y nitrilos (por ejemplo,
acetonitrilo). Si es adecuado, pueden afadirse bases auxiliares, tales como,
por ejemplo, carbonatos de metales alcalinos (carbonato sédico, carbonato
potasico, bicarbonato sédico), hidroxidos de metal alcalino (por ejemplo,
hidroxido sédico, hidréxido potasico), aminas arométicas (por ejemplo, piridina)
0 aminas terciarias (trietilamina, etildiisopropilamina) a la mezcla de reaccion.

La temperatura de reaccién esta entre 0 °C y el punto de ebullicion del
disolvente, preferentemente entre temperatura ambiente y 80 °C.

Etapa de procedimiento [V19]:

De acuerdo con procedimientos cor;ocidos de la bibliografia (por
ejemplo, Journal of Medicinal Chemistry 2010, 53, 1473-1482), pueden
convertirse halometilpirazoles de formula general (XV) con aminas adecuadas
HoNRS3, en aminometilpirazoles de formula general (XVII).

Son disolventes adecuados, todos los disolventes que son inertes en las
condiciones de reaccion, y mezclas de los mismos. Se da preferencia a
alcoholes (por ejemplo, metanol, etanol), agua, éteres ciclicos y aciclicos (por
ejemplo, dioxano, tetrahidrofurano), amidas (por ejemplo, dimetilformamida,
dimetilacetamida) y nitrilos (por ejemplo, acetonitrilo). Si es adecuado, pueden
aiadirse bases auxiliarles, tales como carbonatos de metales alcalinos (por
ejemplo, carbonato soédico, carbonato potasico, bicarbonato sédico), aminas

aromaticas (por ejemplo, piridina) o aminas terciarias (trietilamina,
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etildiisopropilamina), a la mezcla de reaccion.

La temperatura de reaccion esta entre 0 °C y el punto de ebullicién del
disolvente, preferentemente entre temperatura ambiente y 80 °C.
Etapa de procedimiento [V20]:

Usando haluros de bisalquilideno adecuados (por ejemplo, 1,2-
dibromoetano) o mesilatos y tosilatos de bisalquilideno (por ejemplo, dimesilato
de etileno), pueden ciclarse 5-sulfanilmetil- o 5-aminometilpirazoles de las
férmulas generales (XVI) y (XVII) para dar los pirazoles biciclicos (VIIb) y (Vlic).
Son adecuados para su uso como disolventes, todos los disolventes habituales
que son inertes en las condiciones de reaccion, tales como éteres ciclicos y
aciclicos (dimetoximetano, tetrahidrofurano, dioxano), hidrocarburos aromaticos
(por ejemplo, tolueno), nitrilos (por ejemplo, acetonitrilo, propionitrilo), cetonas
(por ejemplo, acetona) y amidas (por ejemplo, dimetilformamida,
dimetilacetamida, N-metilpirrolidona), o la reaccion puede realizarse en
mezclas de dos o mas de estos disolventes. Los disolventes preferidos son
dimetilformamida, acetona o acetonitrilo.

Si es adecuado, también es posible afiadir bases adecuadas, tales como
carbonatos de metales alcalinos o aminas terciarias, a la mezcla de reaccion.
Son bases preferidas, carbonato sodico o carbonato potasico y también
trietilamina. La temperatura de reaccion estda entre 0 °C y 180 °C,
preferentemente entre temperatura ambiente y 100 °C.

Etapa de procedimiento [V21]:

Partiendo de cloruros de benzoilo disponibles en el mercado y alquinos

terminales de las férmulas generales (XVIIl y XIX), de acuerdo con

procedimientos conocidos de la bibliografia (por ejemplo, Organic Letters 2008,
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10, 2629-2632), es posible preparar, en una reaccion de Sonogashira de
manera analoga a la Etapa de procedimiento [V2] o en condiciones basicas
(por ejemplo, Organic Letters 2010, 12, 1952-1955), alquinil aril cetonas de
férmula general (XX). Son bases adecuadas para este propésito,
preferentemente, butillitio y compuestos de Grignard. Son adecuados para su
uso como disolventes, todos los disolventes habituales que son inertes en las
condiciones de reaccién, tales como éteres ciclicos y aciclicos
(dimetoximetano, tetrahidrofurano, éter dietilico), o hidrocarburos (por ejemplo,
tolueno, hexano), o la reacciéon puede realizarse en mezclas de dos o mas de
estos disolventes. La temperatura de reaccion esta entre -78 °C y el punto de
ebullicion del disolvente, preferentemente entre -70 °C y temperatura ambiente.
Etapa de procedimiento [V22]:

De acuerdo con procedimientos conocidos de la bibliografia (por
ejemplo, Tetrahedron Letters 1989, 30, 2049-52), pueden convertirse alquinil
aril cetonas de férmula general (XX) con hidrazina, en los pirazoles
correspondientes (XXI). Los disolventes preferidos para la reaccion son
alcoholes, tales como metanol y etanol, agua y &cido acético, y también
mezclas de los mismos. La temperatura de reaccién esta entre 0 °C y el punto
de ebullicion del disolvente, preferentemente entre temperatura ambiente y 80
°C.

Etapa de procedimiento [V23]:

En la Etapa de procedimiento [V23], los pirazol alcoholes bloqueados
con un grupo protector adecuado pueden convertirse por procedimientos
conocidos de la bibliografia (cf. Greene/Wuts Protective Groups in Organic

Synthesis, Wiley, 1999 o Kocienski, Protecting Groups, Thieme, 2005) en los

S
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alcoholes libres de pirazol. Por lo tanto, por ejemplo, un grupo protector de
bencilo puede retirarse hidrogenoliticamente o usando FeCl;, un grupo
protector de THP labil a acido puede retirarse usando acido toluenosulfénico.
Etapa de procedimiento [V24]:

De acuerdo con procedimientos conocidos de la bibliografia (cf.
Synthesis 1979,  440-1),  5-sulfanilalquil-,  5-aminocalquil- y  5-
hidroxialquilpirazoles de las férmulas generales (XVI), (XVIil) y (XIlI) pueden
ciclarse para dar los pirazoles biciclicos de las formulas generales (VIlb), (Vlic)
y (Vllla). Para este fin, se usan aldehidos correspondientes (por ejemplo,
formaldehido, acetaldehido) o cetonas (por ejemplo, acetona) como reactivos.
Si es adecuado, un Aacido, tal como, por ejemplo, acido p-toluenosulfénico,
puede afadirse a la mezcla de reaccién como catalizador. Son adecuados para
su uso como disolventes, el reactivo (por ejemplo, acetona) en si mismo, u
otros disolventes cualesquiera que sean inertes en las condiciones de reaccion,
tales como éteres ciclicos y aciclicos (dimetoximetano, tetrahidrofurano,
dioxano), hidrocarburos aromaticos (por ejemplo, tolueno), nitrilos (por ejemplo,
acetonitrilo,  propionitrilo), amidas (por ejemplo, dimetiformamida,
dimetilacetamida, N-metilpirrolidona). La temperatura de reaccién esta entré 0
°C y el punto de ebullicién del disolvente, preferentemente entre temperatura
ambiente y 100 °C.

Una ruta de sintesis alternativa para dar los compuestos VIl y VIII se

encuentra en el Esquema 11:
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Etapa de procedimiento [V25]:

De acuerdo con procedimientos conocidos de la bibliografia (por
ejemplo, J. Am. Chem. Soc. 1981, 103, 7743-7752), la reaccioén de compuestos
de férmula general (XXIV) con benzofenona hidrazona, si es adecuado, en
presencia de un disolvente y una base, proporciona compuestos de formula
general (XXV). Los compuestos (XXIV) requeridos para este propdsito estan
disponibles en el mercado o pueden obtenerse, por ejemplo, por
procedimientos conocidos de la bibliografia a partir de lactonas (Synthesis
2008, 20, 3229-3236).

Son adecuados para su uso como disolventes para realizar [a Etapa de
procedimiento [V25], todos los disolventes que sean inertes para las
condiciones de reaccién, y mezclas de los mismos. Se da preferencia a
diclorometano. Son bases adecuadas, piridina y aminas terciarias. Se da
preferencia a piridina. La temperatura de reaccion esta entre 0 °C y 100 °C. El
tiempo para realizar la reaccién es, dependiendo de la escala de la reaccién,
entre 12 y 96 h, preferentemente entre 16 hy 24 h,

Etapa de procedimiento [V26]:

De acuerdo con procedimientos conocidos de la bibliografia (por
ejemplo, J. Am. Chem. Soc. 1981, 103, 7743-7752), la reaccion de compuestos
de formula general (XXV), si es adecuado, en presencia de un disolvente y una
base, da compuestos de férmula general (XXVI).

Son disolventes adecuados, todos los disolventes que son inertes en las
condiciones de reaccién, y mezclas de los mismos. Se da preferencia a
tetrahidrofurano. Son bases adecuadas, hidruros de metales alcalinos. Se da

preferencia a hidruro sédico. La temperatura de reaccién esta entre 0 °C y 50
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°C. El tiempo de reaccion es, dependiendo de la escala de la reaccién, entre 12
y 96 h, preferentemente entre 16 hy 24 h.
Etapa de procedimiento [V27]:

De acuerdo con procedimientos conocidos de la bibliografia (por
ejemplo, documento WO2007018818), la reaccion de compuestos de férmula
Qeneral (XXVI), si es adecuado, en presencia de un disolvente y un acido, da
N-aminolactamas de férmula general (XXVII).
| Son disolventes adecuados para realizar la Etapa de procedimiento

[V27], todos los disolventes que sean inertes para las condiciones de reaccioén,

y también mezclas de los mismos. Se da preferencia a tetrahidrofurano. Son
acidos adecuados, acidos inorganicos y también acidos organicos. Se da
preferencia a acido clorhidrico. La temperatura de reacciéon para realizar la
Etapa de procedimiento [V27] esta entre 0 °C y 50 °C. El tiempo de reacciodn es,
‘dependiendo de la escala de la reaccion, entre 5 min y 2 h, preferentemente

30 min.

Etapa de procedimiento [V28]:

De acuerdo con procedimientos conocidos de la bibliografia (por

~ejemplo, Tetrahedron 2007, 63, 11763-11770), la reaccion de N-aminolactamas

de férmula general (XXVII) con cetoésteres (XXIX) da compuestos de formula

general (XXIX). Los cetoésteres (XXVIII) requeridos para este propoésito estan

- disponibles en el mercado, o pueden obtenerse, por ejemplo, por

- procedimientos conocidos de la bibliografia (Helv. Chim. Acta 2010, 93, 1261-

1273).
Son disolventes adecuados, todos los disolventes que son inertes en las

condiciones de reaccién, y mezclas de los mismos. Se da preferencia a
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piridina. La temperatura de reaccion esta entre 0 °C y 50 °C. El tiempo de
reaccion para realizar la Etapa de procedimiento [V28] es, dependiendo de la
escala de la reaccién, entre 24 h y 72 h, preferentemente 48 h.

Etapa de procedimiento [V29]:

Como se describe, por ejemplo, en Eur. J. Med. Chem 1984, 19, 215-
218, puede ciclarse compuestos de férmula general (XXIX) en condiciones
basicas para dar ésteres de pirazol de formula general (XXX).

Son disolventes adecuados, todos los disolventes que son inertes en las
condiciones' de reacciéon, y mezclas de los mismos. Se da pfeferencia a
dil."netilformamida. Son bases adecuadas hidruros de metales alcalinos y
carbonatos de metales alcalinos. Se da preferencia a carbonato de cesio. La
temperatura de reaccion esta entre 0 °C y 150 °C. La temperatura de reaccién
es, dependiendo de la escala de la reaccién, entre 2 h y 8 h, preferentemente
entre4hy6h.

Etapa de procedimiento [V30]:

La hidrélisis de ésteres de pirazol de férmula general (XXX) de acuerdo
con procedimientos conocidos de la bibliografia (por ejemplo, Org. Lett. 2005,
7, 4753-4756) da acidos pirazolcarboxilicos de formula general (XXXI).

Son disolventes adecuados, todos los disolventes que son inertes en las
condiciones de reaccion y mezclas de los mismos.. Se da preferencia a
metanol. Son bases adecuadas hidréxidos de metales alcalinos. Se da
preferencia a hidréxido sédico. La temperatura de reaccién esta entre 0 °C y
100 °C. El tiempo de reaccion es, dependiendo de la escala de la reaccion,
entre 1. hy 8 h, preferentemente entre 3hy 6 h.

Etapa de procedimiento [V31]:
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La reaccion de lactonas de férmula general (XXXII) con benzofenona
hidrazona en presencia de un acido de Lewis da los compuestos de férmula
general (XXXIII).

Son disolventes adecuados, todos los disolventes que son inertes en las
condiciones de reaccién, y mezclas de los mismos. Se da preferencia a
diclorometano. Son acidos de Lewis adecuados, derivados de trialquilaluminio.
Se da preferencia a trimetilaluminio. La temperatura de reaccién esta entre 0 °C
y 100 °C. El tiempo de reaccion es, dependiendo de la escala de la reaccion,
entre 1 hy 8 h, preferentemente entre 3hy 6 h.

Etapa de procedimiento [V32]:

La reaccion de alcoholes de féormula general (XXXIIl) con un agente de
halogenaciéon adecuado de acuerdo con procedimientos conocidos de la
bibliografia (por ejemplo, el articulo "Triphenylphosphine-Carbon Tetrabromide"
en Enciclopeadia of Reagents for Organic Synthesis, Wiley, 1995) da
compuestos de féormula general (XXV).

Son disolventes adecuados, todos los disolventes que son inertes en las
condiciones de reaccién, y mezclas de los mismos. Se da preferencia a
diclorometano. Son agentes de halogenacion adecuados, por ejemplo,
combinaciones de trifenilfosfano/hidrocarburo halogenado, y compuestos de
haloazufre (por ejemplo, cloruro de tionilo). Se da preferencia a la combinacién
trifenilfosfano/tetrabromuro de carbono. La temperatura de reaccién esta entre
0 °C y 100 °C. EI tiempo de reaccién es, dependiendo de la escala de la
reaccion, entre 30 min y 8 h, preferentemente 1 h.

Etapa de procedimiento [V33]:

La reaccion de compuestos de la formula general (XXXII1) con un acido
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halosulfénico y, si es adecuado, una base, da los compuestos de férmula
general (XXVI).

Son disolventes adecuados, todos los disolventes que son inertes en las
condiciones de reaccion, y mezclas de los mismos. Se da preferencia a
diclorometano y tetrahidrofurano. Son &cidos halosulfénicos adecuados, por
ejemplo, cloruro de metilsulfonilo y cloruro de tolilsulfonilo. Se da preferencia a
cloruro de metilsulfonilo. Son bases adecuadas, derivados de piridina e
hidruros de metales alcalinos. Se da preferencia a piridina e hidruro sédico. La
temperatura de reaccion esta entre 0 °C y 100 °C. El tiempo de reaccion es,
dependiendo de la escala de la reaccién, entre 6 h y 48 h, preferentemente
entre 12hy 24 h.

Etapa de procedimiento [V34]:

De acuerdo con procedimientos conocidos de la bibliografia (por
ejemplo, Eur. J. Med. Chem 2010, 45, 3384-3388), la reaccién de N-
aminolactamas de férmula general (XXVIl) con acetofenonas de férmula
general (XXXIV), si es adecuado en presencia de un disolvente, da los
compuestos de formula general (XXXV). Las acetofenonas (XXXIV) requeridas
para este propdsito estan disponibles en el mercado.

Son disolventes adecuados, todos los disolventes que son inertes en las
condiciones de reaccién, y mezclas de los mismos. Se da preferencia a etanol.
La temperatura de reaccion esta entre 0 °C y 100 °C. El tiempo de reaccion es,
dependiendo de la escala de la reaccion, entre 6 h y 12 h, preferentemente
12 h.

Etapa de procedimiento [V35]:

De acuerdo con procedimientos conocidos de la bibliografia (por
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ejemplo, Zeitschrift fir Naturforschung-B 2003, 58, 678-685), la reacciéon de
compuestos de formula general (XXXV) con anhidrido acético, si es adecuado
en presencia de un disolvente, da pirazoles de férmula general (VII).

Son disolventes adecuados, todos los disolventes que son inertes en las
condiciones de reaccion, y mezclas de los mismos. Se da preferencia a
anhidrido acético. La temperatura de reaccién esta entre 0 °C y 150 °C. El
tiempo de reaccion es, dependiendo de la escala de la reaccidn, entre 2 hy 8
h, preferentemente entre 4 hy 6 h.

Etapa de procedimiento [V36]:

La reaccion de acidos pirazolcarboxilicos de férmula general (XXXI) con
una base y un agente de halogenacién de acuerdo con procedimientos
conocidos de la bibliografia (por ejemplo, Org. Lett. 2005, 7, 4753-4756) da 5-
halopirazoles de férmula general (VIII).

Son disolventes adecuados, todos los disolventes que son inertes en las
condiciones de reaccion, y mezclas de los mismos. Se da preferencia a
dimetilformamida. Son agentes de halogenacién adecuados, reactivos de
halosuccinimida. Se da preferencia a N-yodosuccinimida. Son bases
adecuadas, carbonatos de metales alcalinos. Se da preferencia a bicarbonato
sodico. La temperatura de reacciéon esta entre 0 °C y 100 °C. El tiempo de
reaccién es, dependiendo de la escala de la reaccién, entre 1 h y 48h,
preferentemente 12 h.

Son nuevos y también parte de la invencién, compuestos de férmula

general (VHib)
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A
/N\
N
A \ (Vlilb)
X 2
R Y
R2

en la que los simbolos tienen los siguientes significados:

. A representa un anillo fenilo que puede estar opcionalmente mono- o
polisustituido en la posicién 3, 4 6 5 con R, o representa un anillo
tiofenilo que puede estar mono o polisustituido con RS,

. R, R’, R® e Y tienen los significados generales, preferidos,
particularmente preferidos 0 muy particularmente preferidos dados
anteriormente y

. X! representa cloro, bromo, yodo;

con la condicién de que se excluyan 3-bromo-5,6-dihidro-2-fenil-4H-pirrolo[1,2-

blpirazol, 3-yodo-2-fenilpirazolo[1,5-c]pirimidin-7(6H)-tiona 'y  3-bromo-2-

fenilpirazolo[1,5-c]pirimidin-7(6H)-tiona.
Son nuevos y también parte de la invencion, compuestos de férmula

general (VHx)

A2

/N\

N
~ \ (Vilx)
R Y

R2

en la que los simbolos tienen los siguientes significados:
o A? representa un anillo tiofenilo, opcionalmente mono- o polisustituido o
representa un anillo fenilo que estd opcionalmente mono- o polisustiutido
en la posicion 3-, 4- 6 5-, en el que los sustituyentes se seleccionan

entre el grupo que consiste en F, Cl, Br, |, ciano, metilo, etilo, isopropilo,

<ls
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n-propilo, trifluorometilo, difluorometilo, diclorometilo, pentafluoroetilo,

metoxi, etoxi, n-propoxi, isopropoxi;

* Y, junto con el atomo de nitrégeno adyacente, "1" y los dos atomos de
carbono "2" y "3" forma un anillo heterociclico no aromatico de 5 a 7
miembros seleccionado entre el grupo que consiste en H-2, H-3, H-4, H-
5, H-6, H-7, H-8 y H-9 mostrado en el Esquema 1, en el que s es un
numero de 0 a 4;

e R? tiene los significados  particularmente preferidos o muy
particularmente preferidos dados anteriormente.

Ademas, la presente invencion se refiere a una composicion para
proteccion de cultivo para el control de hongos no deseados y para la reduccion
de micotoxinas en plantas y partes de plantas en la que la composicion
comprende al menos uno de los derivados de piridinilpirazol biciclicos de la
formula (I). Preferentemente, son composiciones fungicidas que comprenden
aditivos, disolventes, transportadores, tensioactivos o expansores agricolamente
aceptables.

Ademas, la invencion se refiere a un procedimiento para controlar
microorganismos no deseados y para reducir las micotoxinas en plantas y
partes de plantas, que se caracteriza porque los derivados de piridinilpirazol
biciclicos de la férmula (I) de acuerdo con la invencién se aplican a los hongos
fitopatégenos y/o su habitat.

De acuerdo con la invencién, un vehiculo es una sustancia natural o
sintética, organica o inorganica con la que se mezclan los compuestos activos o se
unen para mejorar su aplicabilidad, en particular para aplicar a plantas o a partes

de plantas o semillas. El vehiculo, que puede ser sélido o liquido, es generaimente
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inerte y debe ser adecuado para usar en agricultura.

Vehiculos sélidos o liquidos adecuados son: por ejemplo sales de amonio y
minerales naturales molidos, tales como caolinas, arcillas, talco, creta, cuarzo
atapulgita, montmorillonita o tierra de diatomeas, y materiales sintéticos molidos,
tales como silice finamente dividida, alimina y silicatos naturales o sintéticos,
resinas, ceras, fertilizantes solidos, agua, alcoholes, especialmente butanol,
disolventes organicos, aceites minerales y vegetales, asi como sus derivados.
También se pueden usar mezclas de dichos vehiculos. Vehiculos sélidos
adecuados para granulos son: por ejemplo, rocas naturales molidos vy
fraccionados, tales como calcita, marmol, piedra pémez, sepiolita, dolomita, y
granulos sintéticos de harinas inorganicas u organicas y también granulos de
material organico, tal como serrin, cascara de coco, mazorcas de maiz y tallos de
tabaco.

Expansores o vehiculos gaseosos licuados adecuados son liquidos que
son gaseosos a temperatura ambiente y a presién atmosférica, por ejemplo
propelentes de aerosoles, tales como hidrocarburos halogenados y, también,
butano, propano, nitrégeno y didxido de carbono.

En la formulacién pueden usarse agentes de adherencia tales como
carboximetilcelulosa y polimeros naturales y sintéticos en forma de polvos,
granulos y matrices, tales como goma arabiga, alcohol de polivinilo, acetato de
polivinilo o, si no, fosfolipidos naturales tales como cefalinas y lecitinas, y
fosfolipidos sintéticos Otros aditivos posibles son aceites minerales y vegetales.

Si el expansor que se usa es agua, también es posible usar, por ejemplo,
disolventes organicos como codisolventes. Disolventes liquidos adecuados son,

esenciaimente: compuestos aromaticos, tales como xileno, tolueno o
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alquilnaftalenos, compuestos aromaticos clorados o hidrocarburos alifaticos
clorados, tales como clorobencenos, cloroetilenos o diclorometano, hidrocarburos
alifaticos, tales como ciclohexano o parafinas, por ejemplo, fracciones de aceites
minerales, alcoholes tales como butanol o glicol y sus éteres y ésteres, cetonas,
tales como acetona, metiletiicetona, metilisobutilcetona o ciclohexanona,
disolventes fuertemente polares, tales como dimetilformamida y dimetilsulfoxido y
también agua.

Las composiciones de acuerdo con fa invencién pueden comprender
adicionalmente otros componentes, tales como, por ejemplo, tensioactivos.
Tensioactivos adecuados son agentes emulsionantes y/o formadores de espuma,
dispersantes o humectantes que tienen propiedades i6nicas o no idnicas, o
mezclas de estos tensioactivos. Ejemplos de estos son sales de acido poli acrilico,
sales de acido lignosulfénico, sales de &acido fenosulfénico o &acido
naftalenosulfénico, policondensados de éxido de etileno con alcoholes grasos o
con &cidos grasos o con aminas grasas, fenoles sustituidos (preferentemente
alquilfenoles o arilfenoles), sales de ésteres sulfosuccinicos, derivados de taurina
(preferentemente alquiltauratos), ésteres fosféricos de alcoholes o fenoles
polioxietilados, ésteres grasos de polioles, y derivados de los compuestos que
contienen sulfatos, sulfonatos y fosfatos; por ejemplo éteres de alquilarilpoliglicol,
alquilsulfonatos, alquilsulfatos, arilsulfonatos, hidrolisados proteicos, licores de
residuos de lignosulfito y metilcelulosa. Se requiere la presencia de un tensioactivo
si uno de los compuestos activos y/o uno de los vehiculos inertes es insoluble en
agua y cuando la aplicacién tiene lugar en agua. La proporcién de tensioactivos
varia entre 5 y 40 por ciento en peso de la composicion de acuerdo con la

invencion.
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Es posible usar colorantes tales como pigmentos inorganicos, por ejemplo
oxido de hierro, oxido de titanio y azul de Prusia, y colorantes organicos, tales
como colorantes de alizarina, colorantes de azo y colorantes de ftalocianina
metalicos, y oligonutrientes tales como sales de hierro, manganeso, boro, cobre,
cobalto, molibdeno y cinc.

Si fuera apropiado, pueden estar presentes otros componentes adicionales,
por ejemplo coloides protectores, aglutinantes, adhesivos, espesantes, sustancias
tixotrdpicas, penetrantes, estabilizantes, agentes secuestrantes, formadores de
complejos. En general, los compuestos activos pueden combinarse con cualquier
aditivo sélido o liquido de uso habitual para fines de formulacion.

Las formulaciones, en general, comprenden entre el 0,05 y el 99 % en
peso, el 0,01 y el 98 % en peso, preferentemente entre el 0,1 y el 95 % en peso,
particularmente preferentemente entre el 0,5 y el 90 % del compuesto activo, muy
particularmente preferentemente entre el 10 y el 70 % en peso.

Los compuestos activos o composiciones de acuerdo con la invencion
pueden usarse como tales o, dependiendo de sus propiedades fisicas y/o
quimicas respectivas, en forma de sus formulaciones o formas de uso preparadas
a partir de ellas, tales como aerosoles, capsulas, suspensiones, concentrados de
niebla fria, concentrados de niebla caliente, granulos encapsulados, granulos
finos, concentrados fluidizables para el tratamiento de semillas, soluciones listas
para su uso, polvos espolvoreables, concentrados emulsionables, emulsiones de
aceite en agua, emulsiones de agua en aceite, macrogranulos, microgranulos,
polvos dispersables en aceite, concentrados fluidizables miscibles en aceite,
liquidos miscibles en aceite, espumas, pastas, semillas recubiertas de pesticida,

concentrados de suspensiones, concentrados de suspoemulsién, concentrados
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solubles, suspensiones, polvos humectables, polvos solubles, agentes de
espolvoreo y granulos, granulos o comprimidos hidrosolubles, polvos hidrosolubles
para el tratamiento de semillas, polvos humectables, productos naturales y
sustancias sintéticas impregnadas con compuesto activo, y también,
microencapsulaciones en sustancias poliméricas y en materiales de recubrimiento
para semillas y también formulaciones ULV de niebla caliente y de niebla fria.

Las formulaciones mencionadas se pueden preparar de un modo conocido
per se, por ejemplo mezclando los compuestos activos con al menos un expansor,
disolvente o diluyente, emﬁlsionante, dispersante y/o aglutinante o fijante, agente
humectante, repelente de agua habituales, si es adecuado desecantes y
estabilizantes de UV vy, si es adecuado, tintes y pigmentos, antiespumantes,
conservantes, espesantes secundarios, adhesivos, giberelinas y, también,
adyuvantes de procesamiento adicionales.

Las composiciones de acuerdo con la invencién no sélo incluyen
formulaciones que ya estan listas para su uso y que pueden aplicarse con un
aparato adecuado a la planta o la semilla, sino también concentrados comerciales
que deben diluirse con agua antes de su uso.

Los compuestos activos de acuerdo con la invencion pueden estar
presentes como tales o en sus formulaciones (comerciales) y en las formas de
uso, preparadas a partir de estas formulaciones, como una mezcla con otros
compuestos activos (conocidos), tales como insecticidas, atrayentes,
esterilizantes, bactericidas, acaricidas, nematicidas, fungicidas, sustancias
reguladoras del crecimiento, herbicidas, fertilizantes, protectores selectivos y/o
semioquimicos.

El tratamiento de acuerdo con la invencién de las plantas y partes de
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plantas con las composiciones 0 compuestos activos se lleva a cabo directamente
o mediante accién sobre las zonas que las rodean, habitat o espacio de
almacenamiento usando procedimientos de tratamiento habituales, mediante, por
ejemplo, goteo, pulverizacién, atomizacion, irrigacién, evaporacién, espolvoreado,
niebla, transmision, formacién de espuma, pintado, diseminacion, riego
(empapamiento), irrigacion por goteo y, en el caso de material de propagacion, en
particular en el caso de semillas, ademas en forma de polvo para un tratamiento
seco de las semillas, una solucion para tratamiento de semillas, un polvo
hidrosoluble para tratamiento con suspension espesa, mediante incrustacion,
mediante recubrimiento con una o mas capas etc. Se da preferencia a la
aplicacion por goteo, pulverizacién, atomizacién, irrigacién, evaporacion,
espolvoreado, niebla, transmision, formacion de espuma, pintado, diseminacion,
riego (empapamiento) e irrigacion por goteo. Ademas es posible aplicar los
compuestos activos mediante el procedimiento de volumen ultrabajo o inyectar la
preparacion del compuesto activo o el propio compuesto activo en el suelo.

La invencién incluye ademas un procedimiento para tratar semillas.

Ademas, la invencion se refiere a semillas tratadas de acuerdo con uno de
los procedimientos descritos en el parrafo anterior. Las semillas de acuerdo con la
invencion se usan en procedimientos para la proteccién de semillas de hongos
indeseados. En estos procedimientos, se usan semillas tratadas con al menos un
compuesto activo de la invencion.

Los compuestos activos o composiciones de acuerdo con la invencion son
también adecuados para tratar semillas. Una gran parte del dafio a las plantas de
cultivo causado por organismos dafiinos se desencadena por la infeccion de la

semilla durante su almacenamiento o después de la siembra, asi como durante y
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después de la germinacion de la planta. Esta fase es particularmente critica, ya
que las raices y los brotes de la planta en crecimiento son particularmente
sensibles, e incluso el dafio mas pequefio puede desembocar en la muerte de la
planta. En consecuencia, existe un gran interés en proteger la semilla y la planta
en germinacion usando composiciones apropiadas.

El control de hongos fitopatégenos mediante el tratamiento de semillas de
plantas se conoce desde hace mucho tiempo y es objeto de continuas mejoras.
Sin embargo, el tratamiento de semillas conlleva una serie de problemas que no
siempre pueden resolverse de un modo satisfactorio. Asi, es deseable desarrollar
procedimientos para proteger la semilla y la planta en germinacion que
prescindan, o al menos reduzcan considerablemente, de la aplicacién tradicional
de agentes fitoprotectores después de la siembra o después de la emergencia de
las plantas. Es deseable, ademas, optimizar la cantidad de compuesto activo a
emplear de tal modo que se proporcione la proteccion éptima para la semilla y la
planta en germinacién frente al ataque de hongos fitopatégenos, pero no se dafie
la planta en si con el compuesto activo que se emplea. En particular, los
procedimientos para el tratamiento de semillas deben tener en cuenta las
propiedades fungicidas intrinsecas de las plantas transgénicas para lograr una
proteccion Optima de las semillas y de las plantas en germinacién empleando un
minimo de composiciones de proteccion de cultivos.

Por tanto, la presente invencion también se refiere a un procedimiento para
proteger semillas y plantas en germinacion frente al ataque de hongos
fitopatogenos tratando la semilla con una composicidon de acuerdo con la
invencion. La invencion se refiere también al uso de las composiciones de acuerdo

con la invencién para tratar semillas para proteger la semilla y la planta en
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germinacion frente a hongos fitopatogenos. Ademas, la invencién se refiere a
semillas tratadas con una composiciéon de acuerdo con la invencion para la
proteccion frente a hongos fitopatégenos.

El control de hongos fitopatdgenos que dafian las plantas en
postemergencia se realiza principalmente tratando el suelo y las partes aéreas de
las plantas con agentes fitoprotectores. Debido a la preocupacion en relacién con
un posible impacto de los agentes fitoprotectores sobre el medio ambiente y la
salud de seres humanos y animales, se estan realizando esfuerzos para reducir la
cantidad de sustancias activas que se aplican.

Una de las ventajas de la presente invencion es que las propiedades
sistémicas concretas de los compuestos activos y composiciones de acuerdo con
la invencién significan que el tratamiento de las semillas con estos compuestos
activos y composiciones no sélo protege a la semilla en si, sino también a las
plantas resultantes tras la emergencia, de los hongos fitopatégenos. De este modo
puede evitarse el tratamiento inmediato de los cultivos en el momento de la
siembra o poco después.

Se considera también una ventaja que los compuestos activos o las
composiciones de acuerdo con la invencién pueden usarse en particular también
en semillas transgénicas en las que la planta que crece de estas semillas es capaz
de expresar una proteina que acttia contra plagas. Tratando dicha semilla con los
compuestos activos o las composiciones de acuerdo con la invencién, incluso
mediante la expresion de, por ejemplo, proteinas insecticidas, se pueden controlar
determinadas plagas. De modo sorprendente, puede observarse en este caso un
efecto sinérgico que aumenta adicionalmente la eficacia de la proteccion frente al

atagque de plagas.
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Las composiciones de acuerdo con la invencién son adecuadas para
proteger semillas de cualquier variedad de planta empleada en agricuitura, en
invernadero, en bosques o en horticultura y viticultura. En particular, esto toma la
forma de semillas de cereales (tales como de trigo, cebada, centeno, triticale, mijo
y avena), algodon, patatas, soja, arroz, patatas, girasol, judias, café, remolacha
(por ejemplo remolacha azucarera y remolacha, forraje, colza, amapolas,
aceitunas, coco, cacao, cafa de azUcar, tabaco, hortalizas (tales como tomates,
pepinos, cebollas y lechugas), césped y plantas ornamentales (véase también
mas adelante). El tratamiento de las semillas de cereales (tales como trigo,
cebada, centeno, triticale y avena), maiz y arroz es de particular importancia.

Como también se describe mas adelante, el tratamiento de semillas
transgénicas con los compuestos activos o las composiciones de acuerdo con la
invencién es de particular importancia. Esto se refiere a semillas de plantas que
contienen al menos un gen heterdlogo que permite la expresién de un polipéptido
o proteina que tiene propiedades insecticidas. El gen heterdlogo en semillas
transgénicas puede provenir, por ejemplo, de microorganismos de las especies
Bacillus, Rhizobium, Pseudomonas, Serratia, Trichoderma, Clavibacter, Glomus o
Gliocladium. Preferentemente, este gen heterdlogo proviene de Bacillus sp., el
producto génico que presenta actividad frente al taladrador del maiz europeo y/o al
gusano de la raiz del maiz occidental. De modo particularmente preferente, el gen
heterdlogo proviene de Bacillus thuringiensis.

En el contexto de la presente invencién, la composicion de acuerdo con la
invencién se aplica a la semilla sola o en una formulacion adecuada.
Preferentemente, la semilla se trata en un estado en el que sea suficientemente

estable para evitar dafios durante el tratamiento. En general, la semilla se puede
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tratar en cualquier punto temporal entre la recoleccién y la siembra. La semilla que
se usa habitualmente se ha separado de la planta y se ha liberado de mazorcas,
cascaras, tallos, envoltorios, pelos o de la carne de los frutos. Asi, es posible usar,
por ejemplo, semillas que se han recolectado, limpiado y secado hasta un
contenido de humedad de menos de un 15 % en peso. De modo alternativo, es
también posible usar semillas que se han tratado tras el secado, por ejemplo, con
agua y después se han secado de nuevo.

Cuando se tratan semillas, debe tenerse cuidado, en general, de que la
cantidad de la composicion de acuerdo con la invencion que se aplica a la semilla
y/o la cantidad de aditivos adicionales se elija de modo que la germinacion de la
semilla no se vea afectada de forma adversa, o de que no se dafe la planta
resultante. Esto debe tenerse presente en particular en el caso de compuestos
activos que puedan tener efectos fitotdxicos a determinadas tasas de aplicacion.

Las composiciones de acuerdo con la invenciéon pueden aplicarse
directamente, es decir, sin contener ningun otro componente y sin haberlas diluido.
En general, es preferible aplicar ias composiciones a las semillas en forma de una
formulacién adecuada. Los expertos en la técnica conocen formulaciones y
procedimientos adecuados para el tratamiento de semillas, que se describen, por
ejemplo, en los documentos siguientes: US 4.272.417 A, US 4.245432 A, US
4.808.430 A, US 5.876.739 A, US 2003/0176428 Al, WO 2002/080675 A 1, WO
2002/028186 A2.

Los compuestos activos que se pueden usar de acuerdo con la invencion
se pueden convertir en las formulaciones para cubrir semillas habituales, tales
como soluciones, emulsiones, suspensiones, polvos, espumas, pastas u otras

composiciones de recubrimiento para semillas, y también formulaciones ULV.
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Estas formulaciones se preparan de un modo conocido mezclando los
compuestos activos con aditivos habituales tales como, por ejemplo, expansores
habituales y, también, disolventes o diluyentes, colorantes, agentes humectantes,
dispersantes, emulsionantes, antiespumantes, conservantes, espesantes
secundarios, adhesivos, giberelinas y, también, agua.

Colorantes que pueden estar presentes en las formulaciones para cubrir
semillas que se pueden usar de acuerdo con la invencién son todos los colorantes
habituales para tales fines. En este contexto no solo se pueden usar pigmentos,
de poca solubilidad en agua, sino también tintes, que son solubles en agua.
Ejemplos que se pueden mencionar incluyen los colorantes conocidos con los
nombres rodamina B, C.I. Pigmento rojo 112 y Disolvente Rojo C.I. 1.

Agentes humectantes adecuados que pueden estar presentes en las
formulaciones para cubrir semillas que se pueden usar de acuerdo con la
invencion son todas las sustancias que estimulan la humidificacion y que se usan
de forma convencional para la formulacién de compuestos agroquimicamente
activos. .Se da preferencia al uso de alquilnaftalenosulfonatos, tales como
diisopropil- o diisobutilnafthalenosulfonatos.

Agentes dispersantes y/o emulsionantes adecuados que pueden estar
presentes en las formulaciones para cubrir semillas que se pueden usar de
acuerdo con la invencién son todos los dispersantes no idnicos, anidnicos y
cationicos usados convencionalmente para la formulacion de compuestos
agroquimicamente activos. Se da preferencia al uso de dispersantes no iénicos o
aniénicos o a mezclas dispersantes no i6nicos o aniénicos. Dispersantes no
ibnicos adecuados que se pueden mencionar son, en particular, polimeros de

bloque de oxido de etileno/éxido de propileno, éteres de alquilfenolpoliglicol y
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éteres de ftriestirilifenolpoliglicol, y sus derivados fosfatados o sulfatados.
Dispersantes aniénicos adecuados son, en particular, Iignosulfonétos, sales de
acido poliacrilico y condensados de arilsulfonato/formaldehido.

Antiespumantes que pueden estar presentes en las formulaciones para
cubrir semillas que se pueden usar de acuerdo con la invencién son todas las
sustancias inhibidoras de la espuma que se usan de forma convencional para la
formulacion de compuestos agroquimicamente activos. Preferentemente se
pueden usar antiespumantes de silicona y estearato de magnesio.

Conservantes que pueden estar presentes en las formulaciones para cubrir
semillas que se pueden usar de acuerdo con la invencion son todas las sustancias
que se pueden usar para tales fines en composiciones agrogquimicas. A modo de
ejemplo se pueden mencionar diclorofeno y alcohol bencilico semiformal.

Espesantes secundarios que pueden estar presentes en las formulaciones
para cubrir semillas que se pueden usar de acuerdo con la invencion son todas las
sustancias que se pueden usar para tales fines en composiciones agroquimicas.
Se prefieren los derivados de celulosa, derivados de acido acrilico, goma xantana,
arcillas modificadas y silice finamente dividida.

Adhesivos que pueden estar presentes en las formulaciones para cubrir
semillas que se pueden usar de acuerdo con la invencidn son todos los
aglutinantes adecuados que se pueden usar para tales fines en productos para
cubrir semillas. Se pueden mencionar como preferidas polivinilpirrolidona, alcohol
polivinilico y tilosa.

Giberelinas que pueden estar presentes en las formulaciones para cubrir
semillas que se van a usar de acuerdo con la invencion son, preferentemente, las

giberelinas A1, A3 (= acido giberélico), A4 y A7; se da particular preferencia al uso
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de acido giberélico. Las giberelinas son conocidas (véase R. Wegler “Chemie der
Pflanzenschutz- and Schadlingsbekampfungsmittel” [Chemistry of Crop Protection
Agents and Pesticides], Vol. 2, Springer Verlag, 1970, pp. 401-412).

Las formulaciones para cubrir semillas que se pueden usar de acuerdo con
la invencién se pueden usar para el tratamiento de una amplia gama de semillas,
incluidas las semillas de plantas transgénicas, directamente o habiéndose diluido
previamente en agua. En este contexto, también se pueden producir efectos
sinérgicos adecuados en cooperacion con las sustancias formadas mediante
expresion.

Todos los mezcladores que se pueden usar de forma convencional para la
operacion de cubrir semillas son adecuados para tratar las semillas con las
formulaciones para cubrir semillas que se pueden usar de acuerdo con la
invencién o con las preparaciones preparadas a partir de ellas mediante la adicion
de agua. Especificamente se sigue un procedimiento durante la operacién de
cubrir semillas en el que la semilla se introduce en un mezclador, se afiade la
cantidad especifica deseada de formulaciones para cubrir semillas, como tales o
tras haberlas diluido con agua previamente, y todo se mezcla hasta que la
formulacion se distribuye uniformemente sobre la semilla. Si es adecuado, a esto
le sigue un proceso de secado.

Las composiciones o los compuestos activos de acuerdo con la invencién
tienen una fuerte actividad fungicida y se pueden usar para controlar los hongos
indeseados en la proteccion de cosechas y en la proteccion de materiales.

Los derivados de piridinilpirazol biciclicos de acuerdo con la invencidn se
pueden usar en protecciéon de cultivos, los fungicidas se pueden usar para

controlar  plasmodioforomicetos, oomicetos, citridiomicetos, cigomicetos,
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ascomicetos, basidiomicetos y deuteromicetos.

Las composiciones fungicidas de acuerdo con la invencion pueden usarse
para el control curativo o protector de hongos fitopatégenos. En consecuencia, la
invencién se refiere también a procedimientos curativos y protectores para
controlar hongos fitopatdgenos usando los compuestos activos o composiciones
de acuerdo con la invencién, que se aplican a las semillas, plantas o partes de
plantas, el fruto o el suelo en el que crecen estas plantas.

Las composiciones de acuerdo con la invencién para controlar hongos
fitopatdgenos en proteccion de cosechas comprenden una cantidad eficaz, pero
no fitotéxica, de los compuestos activos de acuerdo con la invencién. “Cantidad
eficaz pero no citotdxica” significa una cantidad de la composicién de acuerdo con
la invencion que es suficiente para controlar la enfermedad fungica de la planta de
un modo satisfactorio o para erradicar la enfermedad flingica completamente y
que, al mismo tiempo, no produce ninglin sintoma significativo de fitotoxicidas. En
genera, esta tasa de aplicacion puede variar dentro de unos limites relativamente
amplios. Depende de. una pluralidad de factores, por ejemplo del hongo que se va
a controlar, la planta, las condiciones climaticas y los ingredientes de las
composiciones de acuerdo con la invencion.

El hecho de que los compuestos activos son bien tolerados por las plantas
a las concentraciones requeridas para controlar enfermedades de plantas permite
que el tratamiento de las partes por encima de la tierra, de las reservas de
propagacién y de las semillas, y del suelo.

Todas las plantas y partes de plantas se pueden tratar de acuerdo con la
invencion. En el presente documento debe entenderse que plantas se refiere a

todas las plantas y poblaciones de plantas, tales como plantas silvestres deseadas
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y no deseadas o plantas de cultivo (incluidas plantas de cultivo naturales). Las
plantas de cultivo pueden ser plantas que pueden obtenerse mediante los
procedimientos de cultivo y optimizacion convencionales o por procedimientos
biotecnoldgicos y de ingenieria genética o mediante combinaciones de estos
procedimientos, incluidas las plantas transgénicas e incluidas las variedades de
plantas de cultivo que pueden estar o no protegidas por los derechos de propiedad
varietal. Con partes de las plantas debe entenderse que significa todas las partes
y érganos de las plantas por encima y debajo de la tierra, tales como brotes, hojas,
flores y raices, pudiendo mencionarse como ejemplos las hojas, espinas, tallos,
troncos, flores, cuerpos frutales, frutos, semillas, raices, tubérculos y rizomas. Las
partes de las plantas también incluyen el material recolectado y el material de
propagacion vegetativa y por generacion, por ejemplo plantones, tubérculos,
rizomas, esquejes y semillas.

Los compuestos activos de la presente invenciéon son adecuados para la
proteccion de plantas y érganos de plantas, para incrementar los rendimientos de
la recoleccién, para mejorar la calidad del cultivo cosechado, al tiempo que son
bien tolerados por las plantas, que tienen una toxicidad favorable para las
especies de sangre caliente y que son ecolégicos para el ambiente.
Preferentemente se pueden usar como agentes fitoprotectores. Son activos contra
las especies normalmente sensibles y resistentes, t también contra todas o
algunas etapas del desarrollo.

Las plantas siguientes pueden mencionarse como plantas que pueden
tratarse de acuerdo con la invencién: algodon, lino, vides, productos
hortofruticolas, tales como Rosaceae sp. (por ejemplo frutas pomaceas, tal como

manzanas y peras, pero también frutas de carozo, tal como albaricoques, cerezas,
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almendras y melocotones y fruta roja como las fresas), Ribesioidae sp.,
Juglandaceae sp., Betulaceae sp., Anacardiaceae sp., Fagaceae sp., Moraceae
sp., Oleaceae sp., Actinidaceae sp., Lauraceae sp., Musaceae sp. (por ejemplo
arboles y plantaciones de platanos), Rubiaceae sp. (por ejemplo café), Theaceae
sp., Sterculiceae sp., Rutaceae sp. (por ejemplo limones, naranjas y pomelo),
Solanaceae sp. (por ejemplo tomates), Liliaceae sp., Asteraceae sp. (por ejemplo
lechuga), Umbelliferae sp., Cruciferae sp., Chenopodiaceae sp., Cucurbitaceae sp.
(por ejemplo pepinos), Alliaceae sp. (por ejemplo puerro, cebollas), Papilionaceae
sp. (por ejemplo guisantes); plantas de cultivo de gran importancia, tales como
Gramineae sp. (por ejemplo maiz, césped, cereales tales como trigo, centeno,
arroz, cebada, avena, mijo y triticale), Poaceae sp. (por ejemplo azucar de cafia),
Asteraceae sp. (por ejemplo girasol), Brassicaceae sp. (por ejemplo repollo, col
lombarda, brécoli, coliflor, coles de bruselas, pak choi, colirdbano, rabanos de
jardin y también colza, mostaza, rucula y berro), Fabacae sp. (por ejemplo alubias,
cacahuetes), Papilionaceae sp. (por ejemplo soja), Solanaceae sp. (por ejemplo
patatas), Chenopodiaceae sp. (por ejemplo remolacha azucarera, remolacha
forrajera, acelga suiza, remolacha roja), plantas Utiles y plantas ornamentales en
jardin y bosque, y, en cada caso, variedades modificadas genéticamente de estas
plantas.

Como se ha mencionado ya anteriormente, es posible tratar todas las
plantas y sus partes de acuerdo con la invencién. En una realizacién preferente,
se tratan especies de plantas silvestres y variedades de plantas de cultivo, o
aquellas que se obtienen mediante procedimientos de reproduccion bioldgicos
convencionales, tales como entrecruzamiento o fusion con protoplastos, y también

sus partes. En una realizacién preferida adicional, se tratan plantas transgénicas y
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plantas de cultivo obtenidas mediante procedimientos de ingenieria genética, si
fuera apropiado combinados con procedimientos convencionales (organismos
genéticamente modificados) y sus partes. Los términos “partes” o “partes de
plantas” o “partes de la planta” se han explicado anteriormente. De modo
particularmente preferente, las plantas de variedades de cultivo que estén en cada
caso disponibles comercialmente o en uso se tratan de acuerdo con la invencién
Las variedades de plantas tienen que entenderse como plantas que tienen
propiedades nuevas ('rasgos‘) y que se han obtenido mediante cultivos
convencionales a través de mutagénesis o mediante técnicas de ADN
recombinante. Pueden ser cultivos, variedades, bio o genotipos.

El procedimiento de tratamiento de acuerdo con la invencién se puede usar
en el tratamiento de organismos genéticamente modificados (OGM), por ejemplo
plantas o semillas. Plantas genéticamente modificadas (o plantas transgénicas)
son plantas en las que un gen heterélogo se ha integrado de forma estable en el
genoma. La expresion “gen heterélogo” significa esencialmente un gen que se
proporciona o monta fuera de la planta y, cuando se introduce en el genoma
nuclear, cloroplastico o mitocondrial, da la nueva planta transformada o
propiedades mejoradas agronémicas o de otro tipo mediante la expresién de una
proteina o polipéptido de interés o mediante regulacién por disminuciéon o
silenciacion de otro(s) gen(es) que estan presentes en la planta (usando, por
ejemplo, tecnologia antisentido, tecnologia de cosupresion o tecnologia de ARNi
[ARN de interferencia]). Un gen heterélogo que se localiza en el genoma también
se denomina transgen. Un transgen que se define por su localizacion concreta en
el genoma de la planta se denomina un acontecimiento de transformacién o

transgénico.
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Dependiendo de las especies de plantas o de las plantas de cultivo, su
localizacidén y condiciones de crecimiento (tierra, clima, periodo de vegetacion,
dieta), el tratamiento de acuerdo con la invencién puede provocar también efectos
superaditivos (“sinérgicos”). Por tanto, son posibles, por ejemplo, los efectos
siguientes que superan los efectos que realmente cabe esperar. tasas de
aplicacién reducidas y/o una ampliaciéon del espectro de actividad y/o un aumento
de la actividad de los compuestos activos y composiciones que pueden usarse de
acuerdo con la invencion, mejor crecimiento de la planta, mayor tolerancia a
temperaturas altas o bajas, mayor tolerancia a la sequia o al contenido en sales
del agua o la tierra, mayor rendimiento de floracion, mayor facilidad de
recoleccién, maduracion acelerada, mayores rendimientos de la cosecha, frutos
mas grandes, mayor altura de la planta, color de hoja mas verde, floracién precoz,
mejor calidad y/o un mayor valor nutricional de los productos recolectados, mejor
estabilidad de almacenamiento y/o capacidad de procesado de los productos
recolectados, mayor concentracion de azicar dentro de los frutos, mejor
estabilidad de almacenamiento y/o procesabilidad de los productos recolectados.

A ciertas tasas de aplicacion, las combinaciones de compuesto activo de
acuerdo con la invencion también pueden tener un efecto de refuerzo en plantas.
De acuerdo con esto, son adecuadas para movilizar el sistema de defensa de la
planta contra ataques de hongos fitopatégenos y/o microofganismos y/o virus no
deseados. Esta puede ser, si es adecuado, una de las razones para la mayor
actividad de las combinaciones de acuerdo con la invencioén, por ejemplo contra
hongos. Se tiene que entender que sustancias de refuerzo de plantas (inductoras
de resistencia) significa, en el presente contexto, también las sustancias o

combinaciones de sustancias que son capaces de estimular el sistema de defensa
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de las plantas de un modo tal que, cuando se inocula después hongos
fitopatégenos no deseados, las plantas tratadas muestran un grado considerable
de resistencia a estos hongos fitopatdbgenos no deseados. Por tanto, las
sustancias de acuerdo con la invencién pueden usarse para proteger plantas
contra el ataque de los patégenos mencionados durante un periodo de tiempo
determinado después del tratamiento. El periodo durante el que se proporciona
proteccion se extiende, generalmente, de 1 a 10 dias, preferentemente de 1 a 7
dias, después del tratamiento de las plantas con los compuestos activos.

Las plantas y variedades de plantas que preferentemente se tratan de
acuerdo con la invencién incluyen todas las plantas que tienen material genético
que imparte rasgos utiles particularmente ventajosos a estas plantas (obtenidas
mediante cultivo y/o medios biotecnoldgicos).

Las plantas y variedades de plantas que también se tratan preferentemente
de acuerdo con la invencion son resistentes contra uno o mas factores de estrés
bidticos, es decir dichas plantas tienen una defensa mejor contra plagas animales
y de microbios, tales como contra nematodos, insectos, acaros, hongos
fitopatégenos, bacterias, virus y/o viroides.

Las plantas y variedades de plantas que también pueden tratarse de
acuerdo con la invencién son las plantas que son resistentes a uno o mas factores
de estrés abidticos. Las condiciones de estrés abidticas pueden incluir, por
ejemplo, sequia, exposicion a temperaturas frias, exposicion a calor, estrés
osmotico, inundaciones, incremento de la salinidad del suelo, incremento de la
exposicion a minerales, exposicién a 0zono, exposicion a luz fuerte, disponibilidad
limitada de los nutrientes de nitrégeno, limitada disponibilidad de nutrientes de

fosforo o evitacion de sombras.

&3
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Las plantas y variedades de plantas que también pueden tratarse de
acuerdo con la invenciéon son las plantas que se caracterizan por mayores
caracteristicas de rendimiento. EI mayor rendimiento en dichas plantas puede ser
el resultado de, por ejemplo, mejor fisiologia, crecimiento y desarrollo de la planta,
tal como eficiencia del uso de agua, eficiencia de reténcién de agua, mejor uso de
nitrbgeno, mayor asimilaciéon de carbono, mejor fotosintesis, incremento de la
eficiencia de germinacion y maduracién acelerada. El rendimiento puede ademas
verse afectado por una arquitectura de la planta mejorada (bajo condiciones de
estrés o de no estrés), incluyendo floracién temprana, controles de la floracién
para la produccién de semillas hibridas, fortaleza de la plantula, tamafio de la
planta, numero y separacién de los internodios, crecimiento de las raices, tamafio
de las semillas, tamafio de los frutos, tamafio de las vainas, nimero de vainas o
espigas, numero de semillas por vaina o espiga, peso de las semillas, relleno
aumentado de las semillas, reduccién de la dispersion de semillas, reduccién de
roturas de las vainas, asi como resistencia al encamado. Otros rasgos del
rendimiento incluyen la composicién de las semillas, tales como el contenido en
hidratos de carbono, el contenido en proteinés, el contenido y la composicién en
aceite, El valor nutricional, la reduccién de los compuestos antinutricionales, mejor
procesabilidad y mejor estabilidad durante el almacenamiento.

Las plantas que se pueden tratar de acuerdo con la invencion son plantas
hibridas que ya expresan las caracteristicas de heterosis, o efecto hibrido, que
tiene como resultado, generalmente, mayores rendimiento, vigor, salud y
resistencia frente a los factores de estrés bidticos o abiédticos. Tales plantas se
producen normalmente cruzando una linea parental endogamica estéril

masculina (progenitor femenino) con otra linea parental endogamica fértil
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masculina (progenitor masculino). Las semillas hibridas se cosechan de forma
tipica de las plantas estériles masculinas y se venden a los reproductores. Las
plantas estériles masculinas pueden producirse ocasionalmente (por ejemplo el
maiz) mediante despenechado (es decir, eliminacion mecanica de los 6rganos
reproductores o de las flores masculinas), pero, de modo mas tipico, la esterilidad
masculina es el resultado de determinantes genéticos en el genoma de las
plantas. En este caso, y especialmente cuando se trate de las semillas del
producto deseado que hay que cosechar a partir de las plantas hibridas, es util,
normalmente, asegurar que se restaura por completo la fertilidad masculina en las
plantas hibridas, las cuales contienen determinantes genéticos responsables de la
esterilidad masculina. Esto puede conseguirse asegurandose de que los
progenitores masculinos posean los genes de restauracion de la fertilidad
apropiados que pueden restaurar la fertilidad masculina en plantas hibridas que
contienen los determinantes genéticos responsables de la esterilidad masculina.
En el citoplasma pueden localizarse determinantes genéticos de esterilidad
masculina. Ejemplos de esterilidad masculina citoplasmica (CMS) se describen
por ejemplo en las especies de Brassica. Sin embargo, también pueden
localizarse determinantes genéticos de esterilidad masculina en el genoma
nuclear. También se pueden obtener plantas estériles masculinas con
procedimientos de biotecnologia vegetal, tales como ingenieria genética. En el
documento WO 89/10396 se describe un modo particularmente Util de obtencién
de plantas estériles masculinas, en el que, por ejemplo, se expresa selectivamente
una ribonucleasa como una barnasa en las células del tapete en los estambres. La
fertilidad puede restaurarse por expresion en las células del tapete de un inhibidor

de ribonucleasa tal como Barstar.
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Las plantas o las variedades de cultivos de plantas (obtenidas por
procedimientos de biotecnologia de plantas tales como ingenieria genética) que se
pueden tratar de acuerdo con la invencién son plantas tolerantes a herbicidas, es
decir plantas hechas tolerantes a uno o mas herbicidas dados. Tales plantas
pueden obtenerse bien mediante transformacién genética o mediante seleccién de
plantas que contengan una mutacién que confiera tal tolerancia a herbicidas.

Plantas tolerantes a herbicidas son por ejemplo plantas tolerantes al
glifosato, es decir, plantas que se han hecho tolerantes al herbicida glifosato o0 a
sales del mismo. Por ejemplo, las plantas tolerantes a glifosato pueden obtenerse
mediante la transformacién de la planta con un gen que codifica la enzima 5-
enolpiruvilshikimato-3-fosfato sintasa (EPSPS). Ejemplos de tales genes EPSPS
son el gen aroA (mutante CT7) de la bacteria Salmonella typhimurium, el gen CP4
de la bacteria Agrobacterium sp., los genes que codifican una EPSPS de la
petunia, una EPSPS del tomate o una EPSPS de la eleusine. También puede ser
una EPSPS mutada. Las plantas tolerantes al glifosato también pueden obtenerse
expresando un gen que codifica una enzima glifosato oxidorreductasa. Las plantas
tolerantes al glifosato también pueden obtenerse expresando un gen que codifica
una enzima glifosato acetiltransferasa. Las plantas tolerantes al glifosato pueden
también obtenerse seleccionando plantas que contienen mutaciones naturales de
los genes mencionados anteriormente. Otras plantas resistentes a herbicidas son
por ejemplo plantas, que se han hecho tolerantes a herbicidas que inhiben la
enzima glutaminsintasa, tales como bialafos, fosfinotricina o glufosinato. Tales
plantas pueden obtenerse expresando una enzima que desintoxique el herbicida o
una enzima glutamina sintasa mutante que es resistente a la inhibicion. Tal enzima

desintoxicante eficaz es, por ejemplo, una enzima que codifica la fosfinotricina
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acetiltransferasa (tal como la proteina pat o la proteina bar de especies de, por
ejemplo, estreptomices). Se han descrito plantas que expresan una fosfinotricina
acetiltransferasa exdgena.

Otras plantas tolerantes a herbicidas son también las plantas que se han
hecho tolerantes a herbicidas que inhiben la enzima hidroxifenilpiruvato
dioxigenasa (HPPD). Las hidroxifenilpiruvato dioxigenasas son enzimas que
catalizan la reaccién en la que el para-hidroxifenilpiruvato (HPP) se transforma en
homogentisato. Se pueden transformar plantas tolerantes a inhibidores de HPPD
con un gen que codifique una enzima HPPD resistente de origen natural o un gen
que codifique una enzima HPPD mutada. También puede obtenerse tolerancia
frente a inhibidores de HPPD transformando plantas con genes que codifican
ciertas enzimas que posibilitan la formacion de homogentisato a pesar de la
inhibicion de la enzima nativa de HPPD por medio del inhibidor HPPD. La
tolerancia de plantas a los inhibidores HPPD también puede mejorarse mediante
la transformacién de plantas que adicionaimente a un gen que codifica una enzima
tolerante al HPPD, tienen un gen que codifica una enzima prefenato
dehidrogenasa.

Otras plantas resistentes a herbicidas son plantas que se han hecho
tolerantes a los inhibidores de la acetolactato sintasa (ALS). Los inhibidores de la
ALS conocidos incluyen, por ejemplo, sulfonilurea, imidazolinona,
triazolopirimidinas, pirimidiniloxi(tio)benzoatos ylo herbicidas de
sulfonilaminocarbonil-triazolinona. Se sabe que diferentes mutaciones en la
enzima ALS (también conocida como acido acetohidroxi sintasa, AHAS) confieren
tolerancia a diversos herbicidas o grupos de herbicidas. En la publicacion

internacional WO 1996/033270 se ha descrito la produccién de plantas tolerantes

GO
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a la sulfonilurea y de plantas tolerantes a la imidazolinona. También se han
descrito otras plantas tolerantes a la sulfonilurea y a la imidazolinona, por ejemplo
en el documento WO 2007/024782.

Pueden obtenerse otras plantas tolerantes a imidazolinona y/o sulfonilurea
mediante mutagénesis inducida, mediante seleccion en cultivos celulares en
presencia del herbicida o mediante cultivo de mutacién.

Las plantas o las variedades de cultivos de plantas (obtenidas por
procedimientos de biotecnologia de plantas tales como ingenieria genética) que
pueden tratarse también de acuerdo con la invenciéon son plantas transgénicas
resistentes a insectos, es decir plantas hechas resistentes a ataque por ciertos
insectos objetivo. Tales plantas pueden obtenerse mediante transformacion
genética o mediante seleccion de plantas que contienen una mutacion que
confiere tal resistencia a insectos.

En el presente contexto, el término "planta transgénica resistente a
insectos" incluye cualquier planta que contiene al menos un transgén que
comprende una secuencia codificante que codifique:

1) una proteina cristalina insecticida de Bacillus thuringiensis o una porcion
insecticida de la misma, tal como las proteinas cristalinas insecticidas que se
enumeran en Internet en el sitio:

http://www lifesci.sussex.ac.uk/Home/Neil_Crickmore/Bt/, o porciones insecticidas
de las mismas, por ejemplo proteinas de las clases de proteinas Cry: Cry1Ab,
Cry1Ac, Cry1F, Cry2Ab, Cry3Ae o bien Cry3Bb o porciones insecticidas de las
mismas; o

2) una proteina cristalina de Bacillus thuringiensis o una porcién de la misma

que tiene actividad insecticida en presencia de una segunda proteina cristalina
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diferente de Bacillus thuringiensis o una porcién de la misma, tal como la toxina
binaria, que consta de las proteinas cristalinas Cy34 y Cy35; o

3) una proteina hibrida insecticida que comprende partes de dos proteinas
cristalinas insecticidas diferentes de Bacillus thuringiensis, tal como un hibrido de
las proteinas de 1) anterior o un hibrido de las proteinas de 2) anterior, por
ejemplo la proteina Cry1A.105, producida del evento del maiz MON98034
(documento WO 2007/027777); o

4) una proteina de cualquiera de los puntos 1) a 3) anteriores, en la que
algunos aminoacidos, en particular de 1 a 10, han sido reemplazados por otro
aminoécido, para obtener una mayor actividad insecticida frente a una especie de
insectos diana y/o para ampliar el espectro de especies de insectos diana
afectadas y/o debido a las modificaciones inducidas en el ADN codificador durante
la clonacién o la transformacion, tales como la proteina Cry3Bb1 en los eventos
del maiz MON863 o MONB88017 o la proteina Cry3A en el evento del maiz MIR
604;

5) una proteina insecticida secretada de Bacillus thuringiensis o Bacillus
cereus, o una porcion insecticida de la misma, tal como las proteinas insecticidas
vegetativas (VIP), que se enumeran en:
http://www.lifesci.sussex.ac.uk/Home/Neil_Crickmore/Bt/vip.html, por  ejemplo
proteinas de la clase de proteinas VIP3Az; o

6) una proteina segregada por el Bacillus thuringiensis o el Bacillus cereus,
que en presencia de una segunda proteina segregada por el Bacillus thuringiensis
o el B. cereus tiene actividad insecticida, como la toxina binaria compuesta por las
proteinas VIP1A y VIP2A;

7) una proteina hibrida insecticida, que comprende partes de diferentes
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proteinas segregadas por el Bacillus thuringiensis o el Bacillus cereus, tales como
un hibrido de la proteina de 1) anterior o en hibrido de la proteina de 2) anterior; o
8) una proteina de cualquiera de los puntos 1) a 3) anteriores, en la que
algunos aminoacidos, en particular de 1 a 10, han sido reemplazados por otro
aminoacido, para obtener una mayor actividad insecticida frente a una especie de
insectos diana y/o para ampliar el espectro de especies de insectos diana
afectados y/o debido a las modificaciones inducidas en el ADN codificador durante
la clonacion o la transformacion (mientras todavia codifica una proteina
insecticida), como la proteina VIP3Aa en el evento del algodén COT102.

Por supuesto, las plantas transgénicas resistentes a insectos, tal como se
usa en el presente documento, también incluyen cualquier planta que comprende
una combinacion de genes que codifican las proteinas de algunas de las clases
mencionadas anteriormente de 1 a 8. En una realizacion una planta resistente a
insectos contiene mas de un gen transgénico que codifica una proteina de
acuerdo con cualquiera de las clases mencionadas anteriormente de 1 a 8, para
ampliar el espectro de especies de insectos diana afectados o para retrasar el
desarrollo de una resistencia de los insectos frente a las plantas, usando diversas
proteinas insecticidas para las mismas especies de insectos diana, que presentan
sin embargo un modo de accion diferente, tal como la unién en diferentes sitios de
union del receptor en el insecto.

Las plantas o las variedades de cultivos de plantas (obtenidas por
procedimientos de biotecnologia de plantas tales como ingenieria genética) que se
pueden tratar también de acuerdo con la invencion son tolerantes a tipos de estrés
abidtico. Tales plantas pueden obtenerse bien mediante transformacién genética o

mediante seleccidn de plantas que contienen una mutacién que confiere tal
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resistencia al estrés. Plantas particularmente Utiles con tolerancia a la tensién
incluyen las siguientes:

a. plantas que contienen un gen transgénico capaz de disminuir la expresién
y/o la actividad del gen de la poli(ADP-ribosa) polimerasa (PARP) en las células
vegetales o en las plantas.

b. plantas que contienen un gen transgénico que mejora la tolerancia al
estrés, capaz de reducir la expresion y/o la actividad de genes de plantas o de
células vegetales que codifican PARG;

C. plantas que contienen un gen transgénico que mejora la tolerancia al estrés
que codifica una enzima funcional de plantas de la ruta de biosintesis de
salvamento de nicotinamida adenina dinucleétido, que incluye nicotinamidasa,
nicotinato fosforribosiltransferasa, acido nicotinico mononucleétido
adeniltransferasa, nicotinamida adenina dinucleotidosintetasa o nicotinamida
fosforribosiltransferasa.

Plantas o variedades de plantas (que se han obtenido por procedimientos
de biotecnologia vegetal, como la ingenieria genética), que también se pueden
tratar de acuerdo con la invencion, presentan una cantidad, calidad y/o capacidad
de almacenamiento del producto cosechado alterada y/o propiedades alteradas de
ingredientes especificos del producto cosechado, tales como, por ejemplo:

1) plantas transgénicas, que sintetizan un almidén modificado, que esta
alterado con respecto a sus rasgos fisicoquimicos, en particular el contenido en
amilosa o la relaciéon amilosa/amilopectina, el grado de ramificacién, la longitud
media de las cadenas, la distribucion de las cadenas laterales, el comportamiento
de la viscosidad, la resistencia del gel, el tamafio de grano de almidén y/o la

morfologia del almidén, en comparacion con el almidén sintetizado en células de
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plantas o en plantas de tipo silvestre, de tal manera que este almidén modificado
es mas adecuado para aplicaciones especiales.

2) Plantas transgénicas que sintetizan polimeros de hidratos de carbono
distintos al almidén o polimeros de hidratos de carbono distintos al almidén con
propiedades alteradas en comparacion con plantas de tipo silvestre sin
modificacién genética. Ejemplos son plantas que producen polifructosa, en
particular de los tipos inulina y levano, plantas que producen 1,4-alfa-glucano,
plantas que producen 1,4-alfa-glucano 1,6-alfa ramificado y plantas que
producen alternano.

3) Plantas transgénicas que producen hialuronano.

Las plantas o variedades de plantas (obtenidas por procedimientos de
biotecnologia vegetal, tales como la ingenieria genética), que se pueden tratar
también de acuerdo con la invencién, son plantas, tales como plantas de
algodén, con caracteristicas de fibra alteradas. Tales plantas pueden obtenerse
mediante transformacién genética o mediante seleccion de plantas que
contengan una mutacion que confiera tales caracteristicas de fibra alteradas e
incluyen
a) plantas, tales como plantas de algodén, que contienen una forma
alterada de genes de celulosasintasa,

b) plantas, tales como plantas de algodén, que contienen una forma
alterada de los acidos nucleicos homélogos rsw2 o rsw3;

c) plantas, tales como plantas de algodoén, con una expresion incrementada
de sacarosa fosfatosintasa;

d) plantas, tales como plantas de algodén, con una expresién incremento

de sacarosa sintasa;
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e) Plantas, tales como plantas de algodén, en las que el momento de control
de paso de plasmodesmos en base a la célula de fibra esta alterado, por ejemplo
mediante regulacién hacia abajo de 1,3-beta-glucanasa selectiva de fibras;
f) plantas, tales como plantas de algodén, que poseen fibras con
reactividad alterada, por ejemplo mediante la expresién del gen de la N-
Acetilglucosamina transferasa, que incluye genes de la quitina sintasa y nodC.
Las plantas o variedades de plantas (obtenidas por procedimientos de
biotecnologia vegetal, tales como la ingenieria genética), que se pueden tratar
también de acuerdo con la invencién, son plantas, tales como colza o plantas
de Brassica relacionadas, con caracteristicas modificadas de perfil de aceite.
Tales plantas pueden obtenerse mediante transformacion genética o mediante
seleccién de plantas que contengan una mutacion que confiera tales
caracteristicas de aceite alteradas e incluyen
a) plantas, tales como plantas de colza, que producen aceite con un alto
contenido en acido oleico;
b) plantas, tales como plantas de colza, que producen aceite con un bajo

contenido en acido linolénico;

C) plantas, tales como plantas de colza, que producen aceite con un bajo nivel ¥

de acidos grasos saturados.

Plantas transgénicas particularmente Utiles que pueden tratarse de acuerdo
con la invencién son plantas que comprenden uno o mas genes que codifican una
0 mas toxinas y son las plantas transgénicas disponibles con los nombres
comerciales siguientes: YIELD GARD® (por ejemplo, maiz, algodén, soja),
KnockOut® (por ejemplo, maiz), BiteGard® (por ejemplo, maiz), BT-Xtra® (por

ejemplo, maiz), StarLink® (por ejemplo, maiz), Bollgard® (algodén), Nucotn®
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(algoddn), Nucotn 33B® (algodén), NatureGard® (por ejemplo, maiz), Protecta® y
NewlLeaf® (patata). Ejemplos de plantas tolerantes a herbicida que pueden
mencionarse son variedades de maiz, variedades de algodén y variedades de
soja que estan disponibles con los nombres comerciales siguientes: Roundup
Ready® (tolerancia a glifosato, por ejemplo maiz, algodén, soja), Liberty Link®
(tolerancia a fosfinotricina, por ejemplo colza), IMI® (tolerancia a imidazolinonas) y
STS® (tolerancia a sulfonilureas, por ejemplo maiz). Las plantas resistentes a
herbicidas (plantas reproducidas de forma convencional para la tolerancia a
herbicida) que pueden mencionarse incluyen las variedades que se venden con el
nombre Clearfield® (por ejemplo maiz).

Plantas transgénicas particularmente Utiles que se pueden tratar segun la
invencion son plantas que contienen eventos de transformacién o una
combinacién de eventos de transformacién, que se enumeran por ejemplo en las
bases de datos de varias agencias reguladoras nacionales o regionales (véase por
ejemplo http://gmoinfo.jrc.it/gmp_browse.aspx y
http://www.agbios.com/dbase.php).

Ademas, en la proteccion de materiales, los compuestos activos o
composiciones de acuerdo con la invencidn pueden emplearse para la
proteccion de materiales industriales contra el ataque y la destruccién por parte
de microorganismos no deseados, tales como, por ejemplo, hongos.

En el presente contexto, se entiende que materiales industriales significa
materiales carentes de vida preparados para su uso en industria. Por ejemplo,
entre los materiales industriales que pueden protegerse por medio de los
compuestos activos de acuerdo con la invencién contra la modificacion o

destrucciéon por parte de hongos pueden ser adhesivos, colas, papel y cartéon,
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textiles, alfombras, cuero, madera, pinturas y articulos plasticos, lubricantes
refrigeradores y otros materiales susceptibles de ser infectados o destruidos
por microorganismos. Pueden también mencionarse dentro de los materiales
que pueden protegerse partes de plantas de produccion, por ejemplo circuitos
de agua de refrigeracion, sistemas de refrigeracion y de calefaccion y unidades
de ventilacion y de aire acondicionado que pueden verse afectadas
adversamente por la proliferacién de microorganismos. Materiales industriales
que pueden mencionarse dentro del alcance de la presente invencién son,
preferentemente, adhesivos, colas, papeles y cartones, cuero, madera,
pinturas, lubricantes refrigeradores y fluidos intercambiadores de calor,
particularmente preferentemente, madera. Las composiciones o compuestos
activos de acuerdo con la invencion pueden prevenir efectos negativos tales
como pudricion, deterioro, decoloracion, destefiido o la formacién de moho.
Ademas, los compuestos de acuerdo con la invencidn pueden usarse para
proteger objetos que estan en contacto con agua marina o salobre, tales como
cascos de barcos, tamices, redes, edificios, instalaciones de atraque y sistemas
de sefalizacién, de la formacién de incrustacion.

El procedimiento de acuerdo con la invencién para combatir hongos no
deseados puede emplearse también para proteger géneros de almacén. En el
presente documento, se entiende que géneros de almacén significa sustancias
naturales de origen vegetal o animal o productos procesados a partir de los
mismos de origen natural, para los que se desea una proteccién a largo plazo.
Pueden protegerse géneros de almacén de origen vegetal, tales como, por
ejemplo, plantas o partes de plantas, tales como tallos, hojas, tubérculos, semillas,

frutos, granos, recién cosechados o tras el procesamiento mediante (pre)secado,

&5



10

15

20

25

90

humedecimiento, trituracién, molienda, prensado o tueste. Los géneros de
almacén incluyen también madera, no procesada, como madera para la
construccién, barreras y postes eléctricos, y en forma de productos terminados,
tales como muebles. Géneros de almacén de origen animal son, por ejemplo,
pellejos, cuero, pieles y pelo. Los compuestos activos de acuerdo con la invencidn
pueden prevenir efectos negativos tales como pudricion, deterioro, decoloracién,
destefido o la formacién de moho.

Algunos patégenos de enfermedades flingicas que pueden tratarse de
acuerdo con la invenciéon pueden mencionarse a modo de ejemplo, pero no
como limitacién:

enfermedades provocadas por patégenos de mildil pulverulento, tales
como, por ejemplo, especies de Blumeria, tales como, por ejemplo, Blumeria
graminis; especies de Podosphaera, tales como, por ejemplo, Podosphaera
leucotricha; especies de Sphaerotheca, tales como, por ejemplo, Sphaerotheca
fuliginea; especies de Uncinula, tales como, por ejemplo, Uncinula necator;

enfermedades provocadas por patégenos de la enfermedad de la roya,
tales como, por ejemplo, especies de Gymnosporangium, tales como, por
ejemplo, Gymnosporangium sabinae; especies de Hemileia, tales como, por
ejemplo, Hemileia vastatrix; especies de Phakopsora, tales como, por ejemplo,
Phakopsora pachyrhizi y Phakopsora meibomiae; especies de Puccinia, tales
como, por ejemplo, Puccinia recondita o Puccinia triticina; especies de
Uromyces, tales como, por ejemplo, Uromyces appendiculatus;

enfermedades causadas por patégenos del grupo de Oomicetos, tales
como, por ejemplo, especies de Bremia, tales como, por ejemplo, Bremia

lactucae; especies de Peronospora, tales como, por ejemplo, Peronospora pisi
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o P. brassicae; especies de Phytophthora, tales como, por ejemplo
Phytophthora infestans; especies Plasmopara, tales como, por ejemplo
Plasmopara viticola; especies de Pseudoperonospora, tales como, por ejemplo
Pseudoperonospora humuli o Pseudoperonospora cubensis: especies de
Pythium, tales como, por ejemplo Pythium ultimum;

enfermedades de la mancha de la hoja y enfermedades del marchitado
de la hoja provocadas, por ejemplo, por especies de Alternaria, tales como, por
ejemplo, Alternaria solani; especies de Cercospora, tales como, por ejemplo,
Cercospora beticola; especies de Cladiosporium, tales como, por ejemplo,
Cladiosporium cucumerinum; especies de Cochliobolus, tales como, por
ejemplo, Cochliobolus sativus (forma de conidios: Drechslera, syn:
Helminthosporium); especies de Colletotrichum, tales como, por ejemplo,
Colletotrichum lindemuthanium; especies de Cycloconium, tales como, por
ejemplo, Cycloconium oleaginum; especies de Diaporthe, tales como, por
ejemplo, Diaporthe citri; especies de Elsinoe, tales como, por ejemplo, Elsinoe
fawcettii; especies de Gloeosporium, tales como, por ejemplo, Gloeosporium
laeticolor; especies de Glomerella, tales como, por ejemplo, Glomerella
cingulata; especies de Guignardia, tales como, por ejemplo Guignardia bidwelli;
especies de Leptosphaeria, tales como, por ejemplo, Leptosphaeria maculans;
especies de Magnaporthe, tales como, por ejemplo,Magnaporthe grisea;
especies de Microdochium, tales como, por ejemplo, Microdochium nivale;
especies de Mycosphaerella, tales como, por ejemplo, Mycosphaerella
graminicola y M. fijiensis; especies de Phaeosphaeria, tales como, por ejemplo,
Phaeosphaeria nodorum; especies de Pyrenophora, tales como, por ejemplo,

Pyrenophora teres; especies de Ramularia, tales como, por ejemplo, Ramularia
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collo-cygni; especies de Rhynchosporium, tales como, por ejemplo,
Rhynchosporium secalis; especies de Se}ptoria, tales como, por ejemplo,
Septoria apii; especies de Typhula, tales como, por ejemplo Typhula incarnata;
especies de Venturia, tales como, por ejemploVenturia inaequalis;

enfermedades de la raiz y el tallo, causadas, por ejemplo, por especies de
Corticium, tales como, por ejemplo, Corticium graminearum; especies de
Fusarium, tales como, por ejemplo, Fusarium oxysporum; especies de
Gaeumannomyces, tales como, por ejemplo, Gaeumannomyces graminis;
especies de Rhizoctonia, tales como, por ejemplo, Rhizoctonia solani; especies de
Tapesia, tales como, por ejemplo, Tapesia acuformis; especies de Thielaviopsis,
tales como, por ejemplo, Thielaviopsis basicola;

enfermedades de la espiga y la mazorca (incluidas las mazorcas de
maiz) provocadas, por ejemplo, por especies de Alternaria, tales como, por
ejemplo, Alternaria spp.; especies de Aspergillus, tales como, por ejemplo,
Aspergillus flavus; especies de Cladosporium, tales como, por ejemplo,
Cladosporium cladosporioides; especies de Claviceps, tales como, por ejemplo,
Claviceps purpurea; especies de Fusarium, tales como, por ejemplo, Fusarium
culmorum; especies de Gibberella, tales como, por ejemplo, Gibberella zeae;
especies de Monographella, tales como, por ejemplo, Monographella nivalis;
especies de Septoria, tales como, por ejemplo, Septoria nodorum;

enfermedades provocadas por hongos del carbén, tales como, por
ejemplo, especies de Sphacelotheca, tales como, por ejemplo, Sphacelotheca
reiliana; especies de Tilletia, tales como, por ejemplo Tilletia caries o T.
controversa; especies de Urocystis, tales como, por ejemplo Urocystis occulta;

especies de Ustilago, tales como, por ejemplo, Ustilago nuda,
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enfermedades de las raices de los frutos causadas por, por ejemplo,
especies de As'pergillus , tales como, por ejemplo, Aspergillus flavus; especies
de Botrytis , tales como, por ejemplo, Botrytis cinerea; especies de Penicillium ,
tales como, por ejemplo, Penicillium expansum y P. purpurogenum; especies
de Sclerotinia, tales como, por ejemplo, Sclerotinia sclerotiorum;

Especies de Verticilium, tales como, por ejemplo, Verticilium alboatrum;

enfermedades de la podredumbre de la semilla y del suelo vy
enfermedades del marchitado, asi como enfermedades de los plantones
provocadas, por ejemplo, por especies de Fusarium, tales como, por ejemplo,
Fusarium culmorum; especies de Phytophthora, tales como, por ejemplo,
Phytophthdra cactorum; especies de Pythium, tales como, por ejemplo,
Pythium ultimum; especies de Rhizoctonia, tales como, por ejemplo,
Rhizoctonia solani; especies de Sclerotium, tales como, por ejemplo,
Sclerotium rolfsii;

enfermedades cancerosas, agallas y escoba de bruja provocadas, por
ejemplo, por especies de Nectria, tales como, por ejemplo Nectria galligena;

enfermedades de marchitado, provocadas, por ejemplo, por especies de
MonilinAia, tales como, por ejemplo Monilinia laxa;

deformaciones de las hojas, las flores y los frutos causadas por, por
ejemplo, especies de Taphrina, tales como, por ejemplo, Taphrina deformans;

enfermedades degenerativas de plantas lefiosas causadas por, por
ejemplo, especies de Esca, tales como, por ejemplo, Phaemoniella
clamydospora y Phaeoacremonium aleophilum y Fomitiporia mediterranea;

enfermedades de flores y semillas provocadas, por ejemplo, por

especies de Botrytis, tales como, por ejemplo, Botrytis cinerea;
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enfermedades de tubérculos de plantas provocadas, por ejemplo, por
especies de Rhizoctonia, tales como, por ejemplo, Rhizoctonia solani; especies
de Helminthosporium, tales como, por ejemplo, Helminthosporium solani;

enfermedades provocadas por patégenos bacterianos, tales como, por
ejemplo, especies de Xanthomonas, tales como, por ejemplo, Xanthomonas
campestris pv. oryzae; especies de Pseudomonas, tales como, por ejemplo,
Pseudomonas syringae pv. lachrymans; especies de Erwinia, tales como, por
ejemplo, Erwinia amylovora.

Se da preferencia a combatir las enfermedades siguientes de la soja:

enfermedades fungicas en hojas, tallos, vainas y semillas, provocadas,
por ejemplo por mancha foliar por alternaria (Alternaria sp. atrans tenuissima),
antracnosis (Colletotrichum gloeosporoides dematium var. truncatum), mancha
marrén (Septoria glycines), mancha foliar y tizén por cercospora (Cercospora
kikuchii), tizén foliar por choanephora (Choanephora infundibulifera trispora
(sin.)), mancha foliar por dactuliophora (Dactuliophora glycines), mildeu velloso
(Peronospora manshurica), tizén por drechslera (Drechslera glycini), mancha
purpura foliar (Cercospora sojina), mancha foliar por leptosphaerulina
(Leptosphaerulina trifolii), mancha foliar por phyllosticta (Phyllosticta sojaecola),
tizon del tallo y la vaina (Phomopsis sojae), mildii pulverulento (Microsphaera
diffusa), mancha foliar por pyrenochaeta (Pyrenochaeta glycines), tizon aéreo,
foliar y radicular por rhizoctonia (Rhizoctonia solani), roya (Phakopsora
pachyrhizi), sarna (Sphaceloma glycines), tizén foliar por stemphylium
(Stemphylium botryosum), mancha anillada (Corynespora cassiicola).

enfermedades flngicas en raices y la base del tallo, provocadas, por

ejemplo, por podredumbre radicular negra (Calonectria crotalariae),
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podredumbre carbonosa (Macrophomina phaseolina), tizén o marchitado por
fusarium, podredumbre radicular, y de las vainas y del cuello (Fusarium
oxysporum, Fusarium orthoceras, Fusarium semitectum, Fusarium equiseti),
podredumbre radicular por mycoleptodiscus (Mycoleptodiscus terrestris),
neocosmospora (Neocosmopspora vasinfecta), tizén de la vaina y del tallo
(Diaporthe phaseolorum), cancro del tallo (Diaporthe phaseolorum var.
caulivora), podredumbre por phyphthoftora (Phytophthora megasperma),
podredumbre marrén del tallo (Phialophora gregata), podredumbre por pythium
(Pythium aphanidermatum, Pythium irregulare, Pythium debaryanum, Pythium
myriotilum, Pythium ultimum), podredumbre radicular por rhizoctonia,
podredumbre blanda del tallo y caida de plantulas (Rhizoctonia solani),
podredumbre blanda del tallo por sclerotinia (Sclerotinia sclerotiorum), tizén
meridional por sclerotinia (Sclerotinia rolfsii), podredumbre radicular por
thielaviopsis (Thielaviopsis basicola).

Organismos que pueden producir degradacion o modificacién de los
materiales industriales y que se pueden mencionar son los hongos. Los
compuestos activos de acuerdo con la invencién actian preferentemente contra
hongos, en particular mohos, hongos que decoloran la madera, hongos que
destruyen la madera (basidiomicetos). Pueden mencionarse como ejemplos
hongos de los géneros siguientes: Alternaria, tal como Alternaria tenuis;
Aspergillus, tal como Aspergillus niger; Chaetomium, tal como Chaetomium
globosum; Coniophora, tal como Coniophora puetana; Lentinus, tal como Lentinus
tigrinus; Penicillium, tal como Penicillium glaucum; Polyporus, tal como Polyporus
versicolor; Aureobasidium, tal como Aureobasidium pullulans; Sclerophoma, tal

como Sclerophoma pityophila; Trichoderma, tal como Trichoderma viride.

/ CQ/
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Ademas, los compuestos activos de acuerdo con la invenciéon también
tienen actividad antimicética muy buena. Tienen un espectro de accién
actimicético muy amplio, en particular contra dermatofitos y levaduras, moho y
hongos difasicos (por ejemplo contra especies de Candida tales como Candida
albicans, Candida glabrata) y contra Epidermophyton floccosum, especies de
Aspergillus tales como Aspergillus niger y Aspergillus fumigatus, especies de
Trichophyton tales como Trichophyton mentagrophytes, especies de
Microsporon tales como Microsporon canis y audouinii. La lista de estos hongos
no limita, de ningn modo, el espectro micético que se puede cubrir, sino que
s6lo es ilustrativa.

Cuando se usan los compuestos activos de acuerdo con la invencién
como fungicidas, las tasas de aplicacion pueden variar dentro de un intervalo
relativamente amplio, dependiendo del tipo de aplicacion. La tasa de aplicacion
de los compuestos activos de acuerdo con la invencion es

cuando se tratan partes de plantas, pbr ejemplo hojas: de 0,1 a 10 000
g/ha, preferentemente de 10 a 1 000 g/ha, de modo especialmente preferente
de 50 a 300g/ha (cuando la aplicacion se lleva a cabo por irrigacién o rociado,
puede incluso reducirse mas la tasa de aplicacién, sobre todo cuando se
emplea un sustrato inerte como lana mineral o perlita);

cuando se tratan semillas: de 2 a 200 g por 100 kg de semillas,
preferentemente de 3 a 150 g por 100 kg de semillas, de modo especialmente
preferente de 2,5 a 25 g por 100 kg de semillas, de modo muy especialmente
preferente de 2,5 a 12,5 g por 100 kg de semillas;

cuando se trata el suelo: entre 0,1 y 10.000 g/ha, preferentemente entre

1y 5.000 g/ha.
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Estas tasas de aplicacién se mencionan sélo de un modo ejemplar y no
limitante en el sentido de Ia invencion.

Las composiciones 0 compuestos activos de acuerdo con la invencién
pueden usarse de este modo para proteger plantas durante un periodo de
tiempo determinado después del tratamiento contra el ataque de los patégenos
mencionados. El periodo de tiempo para el que se proporciona protecciéon se
extiende en general de 1 a 28 dias, preferentemente de 1 a 14 dias, de modo
especialmente preferente de 1 a 10 dias, de modo muy especiaimente
préferente de 1 a 7 dias tras el tratamiento de la planta con los compuestos
activos o hasta 200 dias tras un tratamiento de semillas.

Ademas mediante el tratamiento de acuerdo con la invencion se puede
reducir el contenido en micotoxinas en el material cosechado y los alimentos y
productos alimentarios preparados a partir del mismo. Cabe mencionar
especialmente, aunque no exclusivamente, las micotoxinas siguientes:
desoxinivalenol (DON), nivalenol, 15-Ac-DON, 3-Ac-DON, toxina T2 y HT2,
fumonisina, zearalenona, moniliformina, fusarina, diaceotoxiscirpenol (DAS),
beauvericina, enniatina, fusaroproliferina, fusarenol, ocratoxina, patulina,
alcaloides de ergotamina y aflatoxinas, producidas, por ejemplo, por los hongos
siguientes: Fusarium spp., tales como Fusarium acuminatum, F. avenaceum, F.
crookwellense, F. culmorum, F. graminearum (Gibberella zeae), F. equiseti, F.
fujikoroi, F. musarum, F. oxysporum, F. proliferatum, F. poae, F.
pseudograminearum, F. sambucinum, F. scirpi, F. semitectum, F. solani, F.
sporotrichoides, F. langsethiae, F. subglutinans, F. tricinctum, F. verticillioides entre
otros y, también, por Aspergillus spp., Penicillium spp., Claviceps purpurea,

Stachybotrys spp. entre otros.

3
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Las plantas enumeradas pueden tratarse de acuerdo con la invencién de
un modo particularmente ventajoso con los derivados de piridinilpirazol
biciclicos de la formula (I) o las composiciones de acuerdo con la invencion.
Los intervalos preferidos indicados en lo que antecede para las composiciones
o0 compuestos activos también se aplican para el tratamiento de estas plantas.
El tratamiento de plantas con los compuestos o composiciones indicados
especialmente en el presente texto es particularmente destacado.

La preparacién y el uso de los compuestos activos de la formula (1) de
acuerdo con la invencion se ilustran mediante los siguientes ejemplos. Sin
embargo, la invencién no se limita a estos ejemplos.

Ejemplo de Etapa de procedimiento [V1] de los Esquemas 3y 7:
Ejemplo 2: 2-(4-Fluorofenil)-3-(piridin-4-il)-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-
a]piridina

Una mezcla de 164g (11,1mmol) de 3-olato de 4,56,7-
tetrahidro[1,2,3]oxadiazolo[3,4-a]piridin-8-i0c y 2,19g (11,1 mmol) de 4-{[4-
fluorofenil]etinil}piridina en 40 ml de mesitileno se agitdé en una atmésfera de
argén a 165 °C durante 16 h. Después de un periodo de refrigeracién, la
mezcla de reacciéon se concentrd a presion reducida. La purificacion por
cromatografia en columna sobre gel de silice (ciclohexano/acetato de etilo) dio
888 mg (27 %) del producto deseado; logP(HCOOH): 1,03; RMN de 'H (CDCls-
d7): 8,52 (d, 2H), 7,38 (dd, 2H), 7,08 (d, 2H)', 7,00 (dd, 2H), 4,25 (dd, 2H), 2,85
(dd, 2H), 2,12 (m, 2H), 1,92 (m, 2H).

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V2] de los Esquemas 4y 7:
4-{[4-(Trifluorometil)feniljetinil}piridina (I1-1)

En una atmésfera de argén, una mezcla de 1,20 g (6,17 mmol) de
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clorhidrato de 4-bromopiridina, 157g (9,26 mmol) de 1-etinil-4-

(trifluorometil)benceno, 88 mg (0,46 mmol) de yoduro de cobre (I) y 251 mg

(0,31 mmol) de Pd(dppf)Cl2 en 10 ml de trietilamina se calenté a 90 °C durante

3 h. Después de concentracion, la mezcla de reaccion se recogié en 100 ml de

acetato de etilo y se lavé con 2 x 100 ml de HCI 1 M. La fase acuosa se ajustd

a pH 10 usando una solucién acuosa de hidréxido sodico y se extrajo con 3 x

100 ml de cloroformo. Las fases organicas combinadas se lavaron con una

solucién acuosa saturada de NaCl, se secaron sobre Na,SO4 y se libraron del

disolvente a presiéon reducida. Esto produjo 380 mg (24 %) del producto

deseado; logP(HCOOH): 2,86; RMN de 'H (DMSO-d6) &: 8,66 (d, 2H), 7,84 (s,

4H), 7,58 (d, 2H)

Los siguientes compuestos pueden prepararse de manera analoga:

o 4-{[3-(Trifluorometil)fenil]etinil}piridina (1I-2); logP(pH7). 3,50 con EM
(IEN): 248,1 ([M+H]").

o 4-{[4-(Metoxi)fenil]etinil}piridina (1I-3); logP(pH7): 2,68; RMN de H
(DMSO-d6) 6: 8,60 (d, 2H), 7,55 (d, 2H), 7,48 (d, 2H), 7,02 (d, 2H).

o 4-{[4-Fluorofenilletinil}piridina (1I-4); logP(pH7): 2,81; RMN de 'H (DMSO-
d6) &: 8,63 (d, 2H), 7,68 (dd, 2H), 7,52 (d, 2H), 7,32 (dd, 2H).

e 4-{[4-Clorofenil]etinil}piridina (lI-5); logP(HCOOH): 2,43; con EM (IEN):
214,0/216,0 (IM+H]").

o 2-Cloro-4-[(4-fluorofenil)etinil]piridina (l1-6); logP(HCOOH): 3,80 con EM
(IEN): 232,1/234,1 ((M+H]").

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V3] de los Esquemas 5y 7:

3-Olato de 5,6,7,8-tetrahidro-4H-[1,2,3Joxadiazolo[3,4-a]Jazepin-9-io (lli-1)

A 0 °C, una solucién de 7,80g (43,4 mmol) de &acido azepan-2-
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carboxilico y 4,10 g (69,5 mmol) de nitrito sédico en 50 m!| de agua se acidificé

a pH 3 usando HCI (conc.) y después se agitdé durante 1 h. Se afadieron 50 ml

de acetato de etilo a la mezcla de reaccion, |la fase organica se separé y la fase

acuosa se extrajo con 2 x 50 ml de acetato de etilo. Las fases organicas
combinadas se secaron sobre MgSO4 y se libraron del disolvente a presién
reducida. El acido 1-nitrosoazepan-2-carboxilico obtenido (6,80 g, 67 %) se

recogié en 15 ml de acetonitrilo sin purificacién adicional, y se afiadieron gota a

gota a gota 12,4 g (59,2 mmol) de anhidrido trifluoroacético a 0 °C. Después de

2 h de agitacién a temperatura ambiente, se afadieron 8,19 g (59,2 mmol) de

carbonato potasico, y se continué agitando durante 20 min mas. Se afadieron

40 m| de acetato de etilo y 20 ml de agua a la mezcla de reaccion y la fase

acuosa se extrajo con 3 x 40 ml de acetato de etilo. Las fases organicas

combinadas se secaron sobre MgSQO4 y se libraron del disolvente a presion
reducida. La purificacion por cromatografia en columna sobre gel de silice

(ciclohexano/acetato de etilo) dio 550g (90 %) del producto deseado;

logP(HCOOH): 0,6; RMN de 'H (DMSO-d6): 4,45 (m, 2H), 2,56 (m, 2H), 1,83

(m, 4H), 1,57 (m, 2H)

Los siguientes compuestos pueden prepararse de manera analoga:

e 3-Olato de 4,5,6,7-tetrahidro[1,2,3]oxadiazolo[3,4-a]piridin-8-io (l1I-2);
logP(HCOOH): 0,59; RMN de "H (MeCN-d3) &: 4,22 (dd, 2H), 2,50 (dd, 2H),
2,02 (m, 2H), 1,87 (m, 2H).

e 3-Olato de 5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-c][1,2,3]oxadiazol-7-io (llI-3); RMN
de 'H (DMSO-d6) &: 4,47 (dd, 2H), 2,73 (m, 2H), 2,67 (m, 2H).

e 3-Olato de 5-terc-butoxi-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-c][1,2,3]oxadiazol-7-
io (Il1-4); logP(HCOOH): 1,34; RMN de 'H (DMS0O-d6) &: 5,03 (m, 1H), 4,74
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(dd, 1H), 4,27 (dd, 1H), 3,11 (dd, 1H), 1,18 (s, 9H).
Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V4] del Esquema 7:
Ejemplo 70: 4-[2-(Fenil)-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol-3-il}-N-
isopropilpiridin-2-amina (Ic)

En un autoclave, una mezcla de 1,10 g (0,39 mmol) de 3-(2-fluoropiridin-
4-il)-2-fenil-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol y 1,5 ml de isopropilamina se
calenté a 140 °C. Después de 16 h, la mezcla de reaccién se concentré a
presion reducida. Después de la purificacion por cromatografia en columna
sobre gel de silice (ciclohexano/acetato de etilo), se obtuvieron 50 mg (35 %)
del producto deseado; logP(HCOOH): 1,21; RMN de 'H (DMSO-d6). 7,81 (d,
1H), 7,36 (m, 5H), 6,28 (s, 1H), 6,21 (m, 2H), 4,15 (dd, 2H), 3,84 (m, 1H), 2,98
(dd, 2H), 2,59 (m, 2H), 1,08 (d, 6H).

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V6] del Esquema 7:
Ejemplo 3: 4-[2-(4-Fluorofenil)-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-a]piridin-3-
il]piridin-2-amina (le)

Con refrigeracién con hielo, se afiadieron 10 ml de acido sulftrico conc.
a 1,299 (1,29 mmol) de N-bencil-4-[2-(4-fluorofenil)-4,5,6,7-
tetrahidropirazolo[1,5-a]piridin-3-il]piridin-2-amina, y la mezcla se agité a
temperatura ambiente durante 1 h. La mezcla de reaccion se agité en hielo-
agua, se ajusté a pH 10 usando NaOH conc. y se extrajo con 3 x 50 ml de
diclorometano. Las fases organicas combinadas se lavaron con agua, se
secaron sobre MgSO4 y se libraron del disolvente a presiéon reducida. Esto
produjo 239 mg (35 %) del producto deseado; logP(HCOOH): 1,21; RMN de 'H
(DMSO-d6): 7,81 (d, 1H), 7,416 (dd, 2H), 7,15 (dd, 2H), 6,28 (s, 1H), 6,24 (d,
1H), 5,83 (s a, 2H), 4,15 (dd, 2H), 2,73 (dd, 2H), 2,02 (m, 2H), 1,80 (m, 2H).
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Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V7] del Esquema 7:
Ejemplo 26: {4-[2-(4-Fluorofenil)-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-a]piridin-3-
il]piridin-2-il}carbamato de metilo (If)

Se afadieron gota a gota 125 mg (1,29 mmol) de cloroformiato de metilo
a una solucion de 200mg (0,51 mmol) de 4-[2-(4-fluorofenil)-4,5,8,7-
tetrahidropirazolo[1,5-a]piridin-3-il]piridin-2-amina y 167 mg (1,29 mmol) de
diisopropiletilamina en 20 ml de THF. Después de 16 h, se afiadieron 10 ml de
agua y la mezcla de reaccion se extrajo con 3 x 50 ml de acetato de etilo. Las
fases organicas combinadas se lavaron con agua, se secaron sobre MgSOy y
se libraron del disolvente a presion reducida. El residuo se recogié de nuevo
en 10 ml de una solucién 6 N de amoniaco metandlico y se agit6 durante 12 h.
La mezcla de reaccién se concentré y el residuo obtenido se purificé por
cromatografia en columna sobre gel de silice (ciclohexano/acetato de etilo).
Esto produjo 167 mg (87 %) del producto deseado; logP(HCOOH): 2,11; RMN
de 'H (MeCN-d3): 8,13 (s a, 1H), 8,10 (d, 1H), 7,76 (s, 1H), 7,42 (dd, 2H), 7,05
(dd, 2H), 6,76 (d, 1H), 4,16 (dd, 2H), 3,69 (s, 3H), 2,82 (dd, 2H), 2,09 (m, 2H),
1,88 (m, 2H).

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V10] del Esquema 7:
2-(4-Fluorofenil)-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-a]piridina (VII-1)

Una mezcla de 2,44 de g 3-olato de (16,5 mrhol) de 4,56,7-
tetrahidro[1,2,3]oxadiazolo[3,4-a]piridin-8-i0 y 2,15 g (16,5 mmol) de 4-
fluorofenilacetileno en 80 ml de mesitileno se agité en una atmésfera de argén
a 165 °C durante 16 h. Después de un periodo de refrigeracién, la mezcla de
reaccion se concentré a presion reducida. La purificacion por cromatografia en

columna sobre gel de silice (ciclohexano/acetato de etilo) dio 888 mg (27 %)
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del producto deseado; logP(HCOOH): 2,76; RMN de 'H (MeCN-d3): 7,76 (dd,
2H), 7,11 (dd, 2H), 6,29 (s, 1H), 4,09 (dd, 2H), 2,79 (dd, 2H), 2,02 (m, 2H), 1,84
(m, 2H).

Los siguientes compuestos pueden prepararse de manera analoga:

¢ 2-(Fenil)-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VII-2); logP(HCOOH): 2,19;
RMN de "H (DMSO-d6): 7,75 (d, 2H), 7,38 (dd, 2H), 7,25 (dd, 1H), 6,43 (s,
1H), 4,09 (dd, 2H), 2,86 (dd, 2H), 2,55 (m, 2H).

e 2-(4-Fluorofenil)-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VII-3);
logP(HCOOH): 2,42; RMN de 'H (DMSO-d6): 7,78 (dd, 2H), 7,19 (dd, 2H),
6,42 (s, 1H), 4,07 (dd, 2H), 2,85 (dd, 2H), 2,54 (m, 2H).

e 2-(4-Fluorofenil)-5,6,7,8-tetrahidro-4H-pirazolo[1,5-a]azepina (VII-3);
logP(HCOOH): 3,27; RMN de 'H (DMSO-d6): 7,74 (dd, 2H), 7,19 (dd, 2H),
6,45 (s, 1H), 4,24 (m, 2H), 2,76 (m, 2H), 1,79 (m, 2H), 1,68 (m, 2H), 1,58 (m,
2H).

e 2-(4-Clorofenil)-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (Vii-4);
logP(HCOOH): 2,86; RMN de 'H (DMSO-d6): 7,76 (d, 2H), 7,42 (d, 2H),
6,46 (s, 1H), 4,09 (dd, 2H), 2,86 (dd, 2H), 2,54 (m, 2H).

¢ 2-(Fenil)-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-a]piridina (VII-5); (logP(HCOOH):
2,57; RMN de "H (MeCN-d3): 7,75 (dd, 2H), 7,36 (dd, 2H), 7,27 (dd, 1H),
6,33 (s, 1H), 4,10 (dd, 2H), 2,80 (dd, 2H), 2,05 (m, 2H), 1,84 (m, 2H).

e 2-[3-(Trifluorometil)fenil]-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VII-6);
logP(HCOOH): 3,25; RMN de 'H (DMSO-d6): 8,05 (m, 2H), 7,62 (m, 2H),
6,60 (s, 1H), 4,12 (dd, 2H), 2,88 (dd, 2H), 2,56 (m, 2H).

e 2-[4-(Metoxi)fenil]-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VII-7);
logP(HCOOH): 2,17; RMN de "H (DMSO-d6): 7,66 (d, 2H), 6,93 (d, 2H),
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6,34 (s, 1H), 4,06 (dd, 2H), 3,76 (s, 3H), 2,84 (dd, 2H), 2,54 (m, 2H).

¢ 2-[4-Metilfenil]-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VII-8); logP(HCOOH):
2,64; RMN de 'H (DMSO-d6): 7,63 (d, 2H), 7,17 (d, 2H), 6,37 (s, 1H), 4,08
(dd, 2H), 2,85 (dd, 2H), 2,54 (m, 2H), 2,30 (s, 3H).

o 2-[4-(Trifluorometil)fenil]-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (Vii-9);
logP(HCOOH): 3,20; RMN de 'H (DMSO-d6): 7,66 (d, 2H), 7,71 (d, 2H),
6,57 (s, 1H), 4,13 (dd, 2H), 2,89 (dd, 2H), 2,57 (m, 2H).

e 2-[3-Fluorofenil]-5,6-dihidro-4H-pirroio[1,2-b]pirazol (VII-10);
logP(HCOOH): 2,46; RMN de 'H (DMSO-d6): 7,60 (d, 1H), 7,52 (d, 1H),
7,42 (dd, 1H), 7,09 (dd, 1H), 6,51 (s, 1H), 4,10 (dd, 2H), 2,86 (dd, 2H), 2,55
(m, 2H).

e 2-(2-Tienil)-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-a]piridina (VII-11);
logP(HCOOH): 2,42; RMN de 'H (MeCN-d3): 7,26 (m, 2H), 7,03 (dd, 1H),
6,23 (s, 1H), 4,06 (dd, 2H), 2,78 (dd, 2H), 2,02 (m, 2H), 1,86 (m 2H).

o 2-(3-Tienil)-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-a]piridina (VII-12);
logP(HCOOH): 2,25; RMN de 'H (MeCN-d3): 7,53 (s, 1H), 7,42 (m, 2H),
6,22 (s, 1H), 4,07 (dd, 2H), 2,78 (dd, 2H), 2,02 (m, 2H), 1,86 (m 2H).

e 2-[3-Tienil]-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VII-13); logP(HCOOH):
2,01; RMN de 'H (DMSO-d6): 7,66 (d, 1H), 7,53 (m, 1H), 7,42 (d, 1H), 6,30
(s, 1H), 4,05 (dd, 2H), 2,84 (dd, 2H), 2,55 (m, 2H).

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V11] del Esquema 7:

2-(4-Fluorofenil)-3-yodo-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-a]piridina (VIII-1)

Una solucién de 2,20 g (13,5 mmol) de monocloruro de yodo en 5 mi de
diclorometano se afiadié gota a gota a una solucién de 2,66 g (12,3 mmol) de

2-(4-fluorofenil)-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-alpiridina en 50 ml de
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diclorometano, y la mezcla se agité durante 12 h. Se afiadieron 100 ml de

agua, y la mezcla de reaccién se extrajo con 3 x 50 ml de diclorometano. Las

fases organicas combinadas se secaron sobre MgSO4 y se libraron del
disolvente a presion reducida. Esto produjo 4,40g (98 %) del producto

deseado; logP(HCOOH): 3,79; RMN de "H (MeCN-d3): 7,82 (dd, 2H), 7,18 (dd,

2H), 4,11 (dd, 2H), 2,67 (dd, 2H), 2,06 (m, 2H), 1,94 (m, 2H).

Los siguientes compuestos pueden prepararse de manera analoga:

¢ 2-(4-Fluorofenil)-3-yodo-5,6,7,8-tetrahidro-4H-pirazolo[1,5-a]lazepina
(VIlI-2); logP(HCOOH): 4,35, RMN de 'H (DMSO-d6): 7,77 (d, 2H), 7,28
(dd, 2H), 7,25 (dd, 1H), 4,33 (m, 2H), 2,84 (m, 2H), 1,82 (m, 2H), 1,72 (m,
2H), 1,61 (m, 2H).

o 2-[3-(Trifluorometil)fenil]-3-yodo-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol
(VIII-3); logP(HCOOH): 4,11, RMN de 'H (DMSO-d6): 8,10 (m, 2H), 7,72
(m, 2H), 4,24 (dd, 2H), 2,88 (dd, 2H), 2,56 (m, 2H).

¢ 2-(4-Clorofenil)-3-yodo-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VIliI-4);
logP(HCOOH): 3,88, RMN de 'H (DMS0-d6): 7,80 (d, 2H), 7,50 (d, 2H),
4,21 (dd, 2H), 2,83 (dd, 2H), 2,58 (m, 2H).

e 2-(Fenil)-3-yodo-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VIII-5);
logP(HCOOH): 3,08, RMN de 'H (DMSO-d6): 7,77 (d, 2H), 7,45 (dd, 2H),
7,34 (dd, 1H), 4,21 (dd, 2H), 2,82 (dd, 2H), 2,58 (m, 2H).

e 2-(4-Fluorofenil)-3-yodo-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VIII-6);
logP(HCOOH): 3,30, RMN de 'H (DMSO-d6): 7,78 (dd, 2H), 7,28 (dd, 2H),
4,20 (dd, 2H), 2,85 (dd, 2H), 2,52 (m, 2H).

e 2-[4-Metilfenil]-3-yodo-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VIII-7);
logP(HCOOH): 3,54, RMN de 'H (DMSO-d6): 7,64 (d, 2H), 7,23 (d, 2H),
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4,20 (dd, 2H), 2,83 (dd, 2H), 2,55 (m, 2H), 2,33 (s, 3H).
2-[3-Tienil]-3-yodo-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VIli-8);
logP(HCOOH): 2,97, RMN de 'H (DMS0-d6): 7,93 (d, 1H), 7,59 (dd, 1H),
7,53 (d, 1H), 4,19 (dd, 2H), 2,81 (dd, 2H), 2,55 (m, 2H).
2-[4-(Metoxi)fenil]-3-yodo-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VIII-9);
logP(HCOOH): 3,01, RMN de 'H (DMSO-d6): 7,68 (d, 2H), 6,99 (d, 2H),
4,19 (dd, 2H), 3,79 (s, 3H), 2,82 (dd, 2H), 2,54 (m, 2H).
2-[4-(Trifluorometil)fenil]-3-yodo-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol
(VIII-10); logP(HCOOH): 4,13, RMN de "H (DMSO-d6): 8,01 (d, 2H), 7,81
(d, 2H), 4,25 (dd, 2H), 2,88 (dd, 2H), 2,57 (m, 2H).
2-[3-Fluorofenil]-3-yodo-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VIII-11);
logP(HCOOH): 3,32, RMN de 'H (DMS0-d6): 7,65 (d, 1H), 7,52 (m, 2H),
7,20 (dd, 1H), 4,22 (dd, 2H), 2,81 (dd, 2H), 2,58 (m, 2H).
2-(Fenil)-3-yodo-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-a]piridina (VIlI-12);
(logP(HCOOH): 3,55; RMN de 'H (MeCN-d3): 7,80 (d, 2H), 7,39 (m, 3H),
4,12 (dd, 2H), 2,68 (dd, 2H), 2,05 (m, 2H), 1,84 (m, 2H).
2-(2-Tienil)-3-yodo-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-a]piridina (Vill-13);
logP(HCOOH): 3,45, RMN de 'H (MeCN-d3): 7,74 (d, 1H), 7,37 (d, 1H),
7,11 (dd, 1H), 4,09 (dd, 2H), 2,66 (dd, 2H), 2,02 (m, 2H), 1,86 (m 2H).
2-(3-Tienil)-3-yodo-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-a]piridina (VIII-14);
logP(HCOOH): 3,40, RMN de 'H (MeCN-d3): 7,95 (s, 1H), 7,57 (d, 1H),
7,44 (dd, 1H), 4,08 (dd, 2H), 2,66 (dd, 2H), 2,11 (m, 2H), 1,91 (m 2H).
3-Yodo-2-fenil-6,7-dihidro-4H-pirazolo[5,1-c][1,4]oxazina (VIII-15);
logP(HCOOH): 2,82, RMN de 'H (DMSO-d6): 7,77 (d, 2H), 7,47 (dd, 2H),
7,39 (dd, 1H), 4,70 (s, 2H), 4,16 (m, 2H), 4,09 (m, 2H).

/(<
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e 2-(4-Fluorofenil)-3-yodo-7,7-dimetil-4,5-dihidropirazolo[1,5-
cl[1,3]oxazina (VIII-16); logP(HCOOH): 4,28, RMN de 'H (DMSO-d6): 7,81
(dd, 2H), 7,29 (dd, 2H), 4,09 (t, 2H), 2,76 (t, 2H), 1,68 (s, 6H).

¢ 3-Bromo-2-(4-fluorofenil)-6,7-dihidro-4H-pirazolo[5,1-c][1,4]oxazina
(VIII-17); Andlogamente a 2 equiv. de NBS logP(HCOOH): 2,90, RMN de
H (MeCN-d3): 8 = 7,90-7,86 (m, 2H), 7,21-7,17 (m, 2H), 4,75 (s, 2H), 4,14-
4,09 (m, 4H)

* 3-Bromo-2-fenil-6,7-dihidro-4H-pirazolo[5,1-c][1,4]tiazina (VIII-18);
analogamente a 2 equiv. de NBS logP(HCOOH): 3,42 con EM (IEN):
296/298 [M+H]".

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V12] del Esquema 7:

Ejemplo 61:  3-(2-Fluoropiridin-4-il)-2-fenil-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-

b]pirazol (la)

Una mezcla de 1,00 g (3,22 mmol) de 2-(fenil)-3-yodo-5,6-dihidro-4H-
pirrolo[1,2-b]pirazol, 1,80 g (8,06 mmol) de 2-fluoro-4-(4,4,5 5-tetrametil-1,3,2-
dioxaborolan-2-il)piridina, 2,63 g (8,06 mmol) de Cs;CO3 y 526 mg (0,65 mmol)
de Pd(dppf)Cl2 en 8 ml de THF se calenté en una atmdsfera de argén a 60 °C
durante 16 h. Se afiadieron 20 ml de agua y la mezcla de reaccion se extrajo
con 3 x 50 ml de acetato de etilo. Las fases organicas combinadas se secaron
sobre MgSO4 y se libraron del disolvente a presion reducida. La purificaciéon por
cromatografia en columna sobre gel de silice (ciclohexano/acetato de etilo) dio
507 mg (57 %) del producto deseado; logP(HCOOH): 2,53; RMN de 'H
(DMSO-d6): 8,10 (d, 1H), 7,40 (m, 5H), 7,07 (d, 1H), 6,85 (s, 1H), 4,19 (dd, 2H),
3,11 (dd, 2H), 2,62 (m, 2H).

Ejemplo 5: N-{4-[2-(4-Fluorofenil)-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-a]piridin-3-
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il]piridin-2-il}propanamida (If)

En una atmésfera de argén, se afiadieron gota a gota 1,39 ml de una
solucién acuosa 2 M de Na>COQ3 a una solucién de 200 mg (0,55 mmol) de 2-(4-
fluorofenil)-3-yodo-4,5,6,7-tetrahidropirazolo[1,5-a]piridina, 168 g (0,61 mmol)
de N-[4-(4,4,5,5-tetrametil-1,3,2-dioxaborolan-2-il)piridin-2-iljpropanamida en 2
ml de dioxano, y 32 mg (0,04 mmol) de Pd(PCys),Cl. En un reactor de
microondas, la mezcla de reaccion se calenté a 120 °C durante 15 min.
Después de un periodo de refrigeracion, se afiadieron 50 ml de acetato de etilo,
la mezcla de reaccion se filtro a través de kieselguhr y el filtrado se extrajo con
acetato de etilo. Las fases organicas combinadas se lavaron con agua, se
secaron sobre MgSO, y se libraron del disolvente a presion reducida. La
purificacibn por cromatografia en columna sobre gel de silice
(ciclohexano/acetato de etilo) dio 159 mg (78 %) del producto deseado;
logP(HCOOH): 1,97; RMN de 'H (MeCN-d3): 8,54 (s a, 1H), 8,11 (d, 1H), 8,02
(s, 1H), 7,42 (dd, 2H), 7,04 (dd, 2H), 6,77 (d, 1H), 4,16 (dd, 2H), 2,81 (dd, 2H),
2,40 (c, 2H), 1,77 (m, 2H), 1,11 (t, 3H).

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V14] del Esquema 9:
1-(2-Cloroetil)-3-(4-fluorofenil)-1H-pirazol-5-carboxilato de metilo (XI-1)

Se afadieron 4,15 g (30 mmol) de carbonato potasico a una solucion de
2,20 g (10 mmol) de 3-(4-fluorofenil)-1H-pirazol-5-carboxilato de metilo (descrito
en Zhejiang Daxue Xuebao, Lixueban 2008, 35, 641-643) en 30 ml de acetona.
Durante un periodo de 5 min, se afiadieron 7,17 g (50 mmol) de 1-bromo-2-
cloroetano a esta suspension. Después, la mezcla de reaccion se agité a 70 °C
durante 19 h. Después, los componentes insolubles se retiraron por filtracién y

el disolvente se concentr6. El aceite en bruto obtenido se purificé por

Uy
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cromatografia en columna sobre gel de silice (fase movil, ciclohexano/acetato
de etilo). Esto produjo 2,5 g (80 %) del producto deseado; logP(HCOOH): 3,58;
RMN de 'H (MeCN-d3): 6 = 7,86-7,84 (m, 2H), 7,20 (s, 1H), 7,19-7,16 (m, 2H),
6,53 (s, 1H), 4,89 (t, 2H), 4,00 (t, 2H), 3,88 (s, 3H).

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V15] del Esquema 9:
[1-(2-Cloroetil)-3-(4-fluorofenil)-1H-pirazol-5-iljmetanol (X!lI-1)

En una atmésfera de argén y a 0 °C, se afiadieron 4 ml de una solucion
de hidruro de litio y aluminio (1 M en éter dietilico, 4,00 mmol) a una solucién
de 1,1 g (4,00 mmol) de 1-(2-cloroetil)-3-(4-fluorofenil)-1H-pirazol-5-carboxilato
de metilo en 20 ml de tetrahidrofurano. Después, la mezcla se agité a 0 °C
durante 2 h. Después, a 0 °C, se afladieron cuidadosamente gota a gota 5 M
de una solucién acuosa de NaOH a la mezcla de reaccién hasta que se detuvo
el desprendimiento de hidrégeno. La suspension formada se retird6 por
decantacién y el disolvente se retir6. El producto en bruto obtenido se purifico
por cromatografia en columna sobre gel de silice (ciclohexano/acetato de etilo).
Esto produjo 900 mg (86 %) del producto deseado; logP(HCOOH): 1,84; RMN
de 'H (MeCN-d3): 6 = 7,81-7,77 (m, 2H), 7,16-7,12 (m, 2H), 6,53 (s, 1H), 4,64
(d, 2H), 4,45 (t, 2H), 4,00 (t, 2H).

El siguiente compuesto puede prepararse de manera analoga:

¢ (3-Fenil-1H-pirazol-5-i)jmetanol (XIV-1); logP(HCOOH): 1,14; CL-EM: m/z
=175 [M+H]".

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V16] del Esquema 9:

2-(4-Fluorofenil)-6,7-dihidro-4H-pirazolo[5,1-c][1,4]oxazina (Vlla-1)

En un matraz de fondo redondo de 100 ml, se disolvieron 780 mg (3,00

mmol) de [1-(2-cloroetil)-3-(4-fluorofenil)-1H-pirazol-5-iljmetanol en 20 ml de
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N,N-dimetilformamida. Después, en una atmosfera de argén y a 0 °C, se
afadieron 120 mg de hidruro sédico (3,00 mmol) en forma de una suspensién
al 60 % en aceite. Después, la mezcla se agité a 25 °C durante 18 h. Después,
la mezcla de reaccién se verti6 cuidadosamente en agua y se extrajo
repetidamente con acetato de etilo. Después, las fases organicas combinadas
se secaron sobre Na;SO4 y se concentraron. La purificacion se realiz6 por
cromatografia sobre gel de silice (ciclohexano/acetato de etilo). Esto produjo
480 mg (49 %) del producto deseado; logP(HCOOH): 2,01; RMN de 'H
(MeCN-d3): & = 7,81-7,77 (m, 2H), 7,15-7,11 (m, 2H), 6,36 (s, 1H), 4,81 (s, 2H),
4,14-4,12 (m, 2H), 4,10-4,08 (m, 2H).

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V17] del Esquema 9:
5-(Clorometil)-3-fenil-1H-pirazol (XV-1)

A 20 °C, se afiadieron 6,1 ml de cloruro de tionilo y 10 gotas de
dimetilformamida a una solucién de 7,3 g (42,0 mmol) de (3-fenil-1H-pirazol-5-
imetanol en 220 ml de diclorometano. Después, la mezcla se hirvié a reflujo
durante 12 h. Después, el disolvente se retird6 de la mezcla de reaccion. El
residuo se recogié en 100 ml de diclorometano, y a una solucion saturada de
bicarbonato sédico se le afiadié la mezcla hasta que se establecié un pH de 6 a
7. Después, la mezcla se libré del disolvente a presion reducida y se secé. Esto
produjo 5,65 g del producto deseado que se hizo reaccionar adicionalmente sin
purificacién adicional; logP(HCOOH): 2,05 con EM (IEN): 193,1/195,1 ((M+H]").
Ejemplo de Etapas de procedimiento [V18] y [V20] del Esquema 9:
2-Fenil-6,7-dihidro-4H-pirazolo[5,1-c][1,4]tiazina (Vlib-1)

Se afiadieron 4,42 g (58 mmol) de tiourea a una solucién de 5,59 g

(29 mmol) de 5-(clorometil)-3-fenil-1H-pirazol en 200 ml de etanol. La mezcla
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se agité a 20 °C durante 2 dias. Después, la mayoria del disolvente se retiré de
la mezcla y se afadieron 10-20 mi de diclorometano. Después de un poco de
agitacion, el precipitado se retiré por filtracion con succién y se seco. Esto
produjo 6,3 g de una mezcla de producto que se usd adicionalmente sin
purificacién adicional. Se recogieron 4,19 g de esta mezcla de nuevo en 140 ml
de N,N-dimetilformamida. Se afiadieron 4,55 g de carbonato potasico seco y
4,74 ml de 1,2-dibromoetano a esta mezcla. Después, la mezcla se agité a 60
°C durante 18 h. Después, la mezcla de reacciéon se agité cuidadosamente en
agua. Después, la fase acuosa se retird por decantacién, y se afadié acetato
de etilo al residuo oleoso. La fase organica se secd sobre NaxSO4 y se
concentrd. La purificacidon se realizdé por cromatografia sobre gel de silice
(ciclohexano/acetato de etilo). Esto produjo 620 mg del producto deseado;
logP(HCOOH): 2,46; RMN de 'H (ppm): & (DMSO-d6) = 3,20 (t, 2H), 3,94 (s,
2H), 4,32 (t, 2H), 6,54 (s, 1H), 7,31 (t, 1H), 7,40 (t, 2H), 7,65 (d, 2H).

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V21] del Esquema 10:
5-(Benciloxi)-1-(4-fluorofenil)pent-2-in-1-ona (XX-1)

A -70 °C, se anadieron gota a gota 2,56 ml de una solucién 1,6 M de
butillitio a una solucién de 505 mg (3,15 mmol) de but-3-in-1-il éter de bencilo
en 10 ml de THF, y la mezcla se agité durante 30 min. Se afadieron gota a
gota 500 mg (5,15 mmol) de cloruro de 4-fluorobenzoilo a esta solucién, y se
dej6 que la temperatura se elevara a 0 °C. Después de 1 h, se afiadieron 10 m|
de una solucién saturada de cloruro de amonio y la mezcla de reacciéon se
extrajo con 3 x 50 ml de acetato de etilo. Las fases organicas combinadas se
lavaron con agua, se secaron sobre MgSO, y se libraron del disolvente a

presion reducida. La purificacién por cromatografia en columna sobre gel de
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silice (ciclohexano/acetato de etilo) dio 430 mg (45 %) del producto deseado;
logP(HCOOH): 3,89; RMN de H (DMSO-d6): 8,15 (dd, 2H), 7,34 (m, 7H), 4,57
(s, 2H), 3,70 (t, 2H), 2,90 (t, 2H).

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V22] del Esquema 10:
5-[2-(Benciloxi)etil]-3-(4-fluorofenil)-1H-pirazol (XX1)

A températura ambiente, se afiadieron gota a gota 0,17 ml (3,54 mmol)
de hidrato de hidrazina a una solucion de 500 mg (1,77 mmol) de 5-(benciloxi)-
1-(4-fluorofenil)pent-2-in-1-ona en 5 ml de etanol, y la mezcla se agit6 a reflujo
durante 2 h. Después de un periodo de refrigeracién, la mezcla de reaccién se
concentré a presién reducida y el residuo se purificé por cromatografia en
columna sobre gel de silice (ciclohexano/acetato de etilo). Esto produjo 470 mg
(87 %) del producto deseado; logP(HCOOH): 3,09; RMN de H (DMSO-d6):
7,77 (dd, 2H), 7,34 (m, 8H), 6,49 (s, 1H), 4,51 (s, 2H), 3,70 (t, 2H), 2,89 (t, 2H).
Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V23] del Esquema 10:
2-[3-(4-Fluorofenil)-1H-pirazol-5-ilJetanol (XXII)

Se cargaron inicialmente 39,4 g (242 mmol) de cloruro de hierro (lll) en
200 ml de diclorometano. A temperatura ambiente, se afiadié gota a gota una
soluciéon de 7,20 g (24,2 mmol) de 5-[2-(benciloxi)etil]-3-(4-fluorofenil)-1H-
pirazol en 90 mi de diclorometano. Después de 20 min, la mezcla de reaccion
se lavd con 2 x 100 ml de agua. Las fases acuosas combinadas se ajustaron a
pH 5-6 usando bicarbonato sddico y se extrajeron con 2 x 100 ml de acetato de
etilo. Las fases organicas combinadas se lavaron con agua, se secaron sobre
MgSO, y se libraron del disolvente a presion reducida. La purificacién por
cromatografia en columna sobre gel de silice (ciclohexano/acetato de etilo) dio

3,40 g (67 %) del producto deseado; logP(HCOOH): 1,39; RMN de 'H (DMSO-

g
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dé6): 7,79 (dd, 2H), 7,19 (dd, 2H), 6,47 (s, 1H), 4,79 (t, 1H), 3,65 (m, 2H), 2,76 (t,
2H).

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V11] del Esquema 10:
2-[3-(4-Fluorofenil)-4-yodo-1H-pirazol-5-ilJetanol (XXIlI)

Analogamente a la Etapa de procedimiento [11], puede hacer reaccionar
2-[3-(4-fluorofenil)-1H-pirazol-5-ilJetanol con 1,1 equiv. de NIS en DMF. Con un
rendimiento del 89 %, el producto deseado se obtuvo en forma de una mezcla
de isémeros: logP(HCOOH): 1,99; RMN de 'H (DMSO-d6): 13,29 y 13,19 (s,
1H) 7,78 y 7,69 (dd, 2H), 7,38 y 7,28 (dd, 2H), 4,92 y 4,72 (t, 1H), 3,62 (m, 2H),
2,79y 2,73 (t, 2H).

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V24] del Esquema 10:
2-(4-Fluorofenil)-3-yodo-4,5-dihidropirazolo[1,5-c][1,3]oxazina (Vllla-1)

Una mezcla de 200 mg (0,60 mmol) de 2-[3-(4-fluorofenil)-4-yodo-1H-
pirazol-5-iljetanol, 36 mg (1,20 mmol) de paraformaldehido y 10mg
(0,06 mmol) de acido 4-toluenosulfénico en 1 ml de dioxano se calenté en un
reactor de microondas a 130 °C durante 1h. Después de un periodo de
refrigeracion, la mezcla de reaccion se concentré a presiéon reducida y el
residuo se purific6 por cromatografia en columna sobre gel de silice
(ciclohexano/acetato de etilo). Esto produjo 120 mg (57 %) del producto
deseado; logP(HCOOH): 3,23; RMN de 'H (DMS0-d6): 7,81 (dd, 2H), 7,31 (dd,
2H), 5,54 (s, 2H), 4,12 (dd, 2H), 2,80 (dd, 2H).

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V25] del Esquema 11:
4-Cloro-N'-(difenilmetileno)pentano hidrazida (XXV-1)
A 0 °C, una solucion de 0,16 g (1,0 mmol) de cloruro de 4-

cloropentanoilo en 15 ml de diclorometano se afiadié a una solucién de 0,20 g
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(1,0 mmol) de difenilmetanona hidrazona y 0,08 ml de piridina en 15 ml de
diclorometano. La mezcla de reaccion se agité a temperatura ambiente durante
16 h. Se afiadié acetato de etilo/solucién acuosa saturada de NH4Cl a la
mezcla de reaccién, la fase organica se separd y la fase acuosa se extrajo con
3 x 100 ml de acetato de etilo. Las fases organicas combinadas se secaron
sobre Na,SO4 y se libraron del disolvente a presion reducida. La purificacion
por cromatografia en columna sobre gel de silice (ciclohexano/acetato de etilo)
dio 0,32 g (100 %) del producto deseado; logP(HCOOH): 3,76; RMN de 'H
(ppm): & (DMSO-d6) = 1,45 (d, 0,9 H), 1,52 (d, 2,1H), 1,81-2,12 (m, 1H), 2,30-
2,42 (m, 1H), 2,88-3,00 (m, 2H), 4,13-4,20 (m, 0,3H), 4,28-4,34 (m, 0,7H), 7,26-
7,61 (m, 10H), 9,19 (s, 1H); CL-EM: m/z = 315 [M+H]"

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V26] del Esquema 11:
1-[(Difenilmetileno)amino]-5-metilpirrolidin-2-ona (XXVI-1)

A 0 °C, se afiadieron poco a poco 2,7 g (68,0 mmol) de hidruro sédico a
una solucién de 33,0g (68,0 mmol) de 4-bromo-N'-(difenilmetileno)pentano
hidrazida en 200 mi de tetrahidrofurano. La mezcla de reaccidén se agité a
temperatura ambiente durante 16 h y después se afadieron acetato de
etilo/solucién acuosa saturada de NH4Cl. La fase organica se separ6 y la fase
acuosa se extrajo con 3 x 250 ml de acetato de etilo. Las fases organicas
combinadas se secaron sobre Na;SOy4 y se libraron del disolvente a presién
reducida. La purificacién por cromatografia en columna sobre gel de silice
(ciclohexano/acetato de etilo) dio 17,8 g (89 %) del producto deseado;
logP(HCOOH): 2,73; RMN de 'H (ppm): 5 (DMSO-d6) = 1,22 (d, 3 H), 2,05-
2,15 (m, 4H), 3,86 (m, 1H), 7,24-7,26 (m, 2H), 7,40-7,43 (m, 4H), 7,48-7,53 (m,
4H); CL-EM: m/z = 279 [M+H]*
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Los siguientes compuestos pueden prepararse de manera analoga:

¢ 1-[(Difenilmetileno)amino]pirrolidin-2-ona (XXVI-2); logP(HCOOH): 2,23;
RMN de 'H (ppm): & (DMSO-d6) = 1,83 (m, 2H), 2,15 (t, 2H), 3,31 (t, 2H),
7,25-7,28 (m, 2H), 7,37-7,50 (m, 8H); CL-EM: m/z = 265 [M+H]"

¢ 1-[(Difenilmetileno)amino]-3-metilpirrolidin-2-ona (XXVI-3);
logP(HCOOH): 2,62; RMN de "H (ppm): 5 (DMSO-d6) = 0,91 (d, 3 H), 1,36-
1,46 (m, 1H), 2,07-2,14 (m, 1H), 2,24-2,32 (m, 1H), 3,21-3,30 (m, 2H), 7,24-
7,29 (m, 2H), 7,40-7,51 (m, 8H); CL-EM: m/z = 279 [M+H]".

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V27] del Esquema 11:

Cloruro de 2-metil-5-oxopirrolidin-1-amino (XXVII-1)

A temperatura ambiente, se afiadieron 50 ml de acido clorhidrico al 37 %
de fuerza a una solucién de 17,8 g (63,9 mmol) de 1-[(difenilmetileno)amino]-5-
metilpirrolidin-2-ona en 100 ml de tetrahidrofurano y la mezcla se agité durante
1 h. Después, se afladié acetato de etilo a la mezcla de reaccidon y la fase
organica se separd. Repetidamente, se afiadi6 etanol/tolueno (1:1) a la fase de
acido clorhidrico y la mezcla se concentré a presion reducida. El producto en
bruto obtenido se hizo reaccionar adicionalmente sin purificacién adicional.
RMN de H (ppm): 56(DMSO-d6) = 1,24 (d, 3 H), 1,60-1,65 (m, 1H), 2,20-2,42
(m, 3H), 3,88 (m, 1H).

Los siguientes compuestos pueden prepararse de manera analoga:

e Cloruro de 3-metil-2-oxopirrolidin-1-aminio (XXVII-2); RMN de H (ppm):
5 (DMSO-d6) = 1,08 (d, 3 H), 1,64-1,70 (m, 1H), 2,27-2,34 (m, 1H), 2,46-
2,51 (m, 1H), 3,48 (dd, 1H), 3,48 (dd, 1H).

e Cloruro de 2-oxopirrolidin-1-aminio (XXVII-2); RMN de 'H (ppm): &
(DMSO-d6) = 1,97-2,07 (m, 2H), 2,22-2,36 (m, 2H), 3,59 (t, 2H).

7
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Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V28] del Esquema 11:

3-(4-Fluorofenil)-3-[(2-metil-5-oxopirrolidin-1-il)imino]propanoato de metilo

 (XXVII-1)

Una mezcla de 7,50 g (38,2 mmol) de 3-(4-fluorofenil)-3-oxopropanoato
de metilo y 11,5 g (76,5 mmol) de cloruro de 2-metil-5-oxopirrolidin-1-aminio en
50 mi de piridina se agité a temperatura ambiente durante 72 h. La mezcla de
reaccion se concentré a presién reducida. La purificacion por cromatografia en
columna sobre gel de silice (ciclohexano/acetato de etilo) dio 10,4 g (93 %) del
producto deseado en forma de una mezcla de isémeros; logP(HCOOH): 2,13 y
2,45; RMN de H (ppm): & (DMSO-d6) = 1,16-1,19 (m, 3 H), 1,58-1,62 (m, 2H),
2,20-2,22 (m, 1H), 2,36-2,41 (m, 1H), 3,54 (s, 2,25H), 3,64 (s, 0,75H), 3,80 (d,
1H), 3,90 (d, 1H), 3,80 (c, 1H), 7,24 (t, 0,6H), 7,29 (t, 1,4H), 7,44-7,47 (m,
0,6H), 7,89-7,92 (m, 1,4H); CL-EM: m/z = 293 [M+H]".

Los siguientes compuestos pueden prepararse de manera analoga:

o 3-(4-Fluorofenil)-3-[(2-metil-5-oxopirrolidin-1-il)imino]propanoato de
metilo (XXVIII-2); logP(HCOOH): 2,09 y 2,47; RMN de 'H (ppm): & (DMSO-
d6) = 1,12 (d, 3 H), 1,58-1,64 (m, 1H), 1,91-2,00 (m, 1H), 2,10-2,30 (m, 2H),
3,15 (td, 0,17H), 3,29 (td, 0,17H), 3,49 (td, 0,33H), 3,57 (s, 2H), 3,62 (td,
0,33H), 3,64 (s, 1H), 3,80 (d, 1H), 3,89 (d, 1H), 7,21-7,31 (m, 2H), 7,41-7,44
(m, 0,66H), 7,89-7,92 (m, 1,34H); CL-EM: m/z = 293 [M+H]".

¢ 3-(2-Fluorofenil)-3-[(2-metil-5-oxopirrolidin-1-il)imino]propanoato de
etilo (XXVIII-3); logP(HCOOH): 2,34 y 2,74; RMN de 'H (ppm): 5 (DMSO-
dé6) = 0,99-1,06 (m, 3 H), 1,15-1,24 (m, 3H), 1,58-1,64 (m, 1H), 1,81-2,45
(m, 3H), 3,64 (dd, 0,5H), 3,78-4,14 (m, 4,5H), 7,15-7,38 (m, 2H), 7,46-7,55
(m, 1H), 7,64-7,69 (m, 1H): CL-EM: m/z = 307 [M+H]".
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¢ 3-(2-Fluorofenil)-3-[(2-oxopirrolidin-1-il)imino]propanoato de etilo
(XXVIII-4); logP(HCOOH): 1,97 y 2,39; RMN de 'H (ppm): 5 (DMSO-d6) =
0,99-1,22 (m, 3 H), 1,59-1,66 (m, 1H), 1,95-2,09 (m, 2H), 2,30-2,41 (m, 1H),
3,39-3,49 (m, 2H), 3,62-4,01 (m, 4H), 7,19-7,79 (m, 4H); CL-EM: m/z = 293
[M+H]*.

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V29] del Esquema 11:

2-(4-Fluorofenil)-6-metil-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol-3-carboxilato

de metilo (XXX-1)

Se afiadieron 23,2 g (71,2 mmol) de carbonato de cesio a una solucién
de 104 g (356 mmol) de 3-(4-fluorofenil)-3-[(2-metil-5-oxopirrolidin-1-
ilimino]propanoato de metilo en 100 ml de dimetilformamida. La mezcla de
reaccion se agité a temperatura ambiente durante 30 min y a 100 °C durante
4 h. Después, se afiadié acetato de etilo/agua, la fase organica separé y la fase
acuosa se extrajo con 3 x 100 ml de acetato de etilo. Las fases organicas
combinadas se secaron sobre Na;SO, y se libraron del disolvente a presion
reducida. La purificacion por cromatografia en columna sobre gel de silice
(ciclohexano/acetato de etilo) dio 66 g (64 %) del producto deseado:
logP(HCOOH): 2,84; RMN de 'H (ppm): 5 (DMSO-d6) = 1,44 (d, 3 H), 2,14-
2,17 (m, 1H), 2,76-2,78 (m, 1H), 2,98-3,08 (m, 2H), 3,68 (s, 3H), 4,46 (m, 1H),
7,21-7,24 (m, 2H), 7,73-7,76 (m, 2H); CL-EM: m/z = 275 [M+H]",

Los siguientes compuestos pueden prepararse de manera analoga:

* 2-(4-Fluorofenil)-4-metil-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol-3-
carboxilato de metilo (XXX-2); logP(HCOOH): 2,71: RMN de H (ppm): &
(DMSO-d6) = 1,34 (d, 3 H), 2,16-2,21 (m, 1H), 2,81-2,86 (m, 1H), 3,45-3,52
(m, 1H), 3,70 (s, 3H), 4,11-4,29 (m, 2H), 7,20-7,25 (m, 2H), 7,69-7,72 (m,



10

15

20

25

118

2H); CL-EM: m/z = 275 [M+H]".

* 2-(2-Fluorofenil)-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol-3-carboxilato de
metilo (XXX-3); logP(HCOOH): 2,49; RMN de 'H (ppm): 5 (DMSO-d6) =
1,12 (t, 3 H), 2,60 (quintuplete, 2H), 3,06 (ABc, 2H), 4,06 (c, 2H), 4,19 (ABc,
2H), 7,22-7,25 (m, 2H), 7,41-7,49 (m, 2H); CL-EM: m/z = 275 [M+H]".

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V30] del Esquema 11:

Acido 2-(4-Fluorofenil)-6-metil-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol-3-

carboxilico (XXXI-1)

Se afiadieron 36,8 ml (73,6 mmol) de una solucién acuosa 2 M de NaOH

a una solucién de 7,0 g (25,5 mmol) de 2-(4-fluorofenil)-6-metil-5,6-dihidro-4H-

pirrolo[1,2-b]pirazol-3-carboxilato de metilo en 50 mi de metanol y la mezcla se

agité durante 3 h. La mezcla de reaccion se concentré a presion reducida, se
afiadio acetato de etilo/acido clorhidrico 1 M, la fase organica se separd y la
fase acuosa se extrajo con 3 x 100 ml de acetato de etilo. Las fases organicas
combinadas se secaron sobre Na,SO, y se libraron del disolvente a presion
reducida. El acido 2-(4-fluorofenil)-6-metil-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol-3-
carboxilico obtenido (5,9 g) se hizo reaccionar adicionalmente sin purificacién
adicional .
Los siguientes compuestos pueden prepararse de manera analoga:

e Acido 2-(4-fluorofenil)-4-metil-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol-3-
carboxilico (XXXI-2); logP(HCOOH): 1,84; RMN de 'H (ppm): & (DMSO-
d6) = 1,33 (d, 3 H), 2,12-2,19 (m, 1H), 2,76-2,86 (m, 1H), 3,40-3,49 (m, 1H),
4,08-4,26 (m, 2H), 7,17-7,23 (m, 2H), 7,69-7,74 (m, 2H); CL-EM: m/z = 261
[M+HT". |

e Acido 2-(2-fluorofenil)-6-metil-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol-3-
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carboxilico (XXXI-3); logP(HCOOH): 1,64; m/z = 261 [M+H]".

e Acido 2-(2-fluorofenil)-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol-3-carboxilico
(XXXI-4); logP(HCOOH): 1,35; RMN de 'H (ppm): 5 (DMSO-d6) = 2,58
(quintuplete, 2H), 3,04 (ABc, 2H), 4,16 (ABc, 2H), 7,20-7,23 (m, 2H), 7,40-
7,45 (m, 2H); CL-EM: m/z = 247 [M+H]+.

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V31] del Esquema 11:

N'-(Difenilmetileno)-4-hidroxipentano hidrazida (XXXIlI-1)

A temperatura ambiente, se afiadieron gota a gota 6,0 ml (12,0 mmol) de

una solucién 2,0 M de trimetilaluminio en heptano a una solucién de 0,78 g (4,0

mmol) de benzofenona hidrazona en 10 mi de diclorometano, y la mezcla se

agitd durante 30 min. Después, una solucién de 0,40 g (4,0 mmol) de y-

valerolactona en 5§ ml de diclorometano se afiadié gota a gota a la mezcla de

reaccion. La mezcla de reaccion se agité a reflujo durante 2 h. Se afiadieron

0,12 g mas (1,20 mmol) de y-valerolactona y la mezcla de reaccidn se agit6 a

reflujo durante 1 h. Después de un periodo de refrigeracién, se afadid

diclorometano/agua a la mezcla de reaccién. La fase organica se separd y la
fase acuosa se extrajo con diclorometano. Las fases organicas combinadas se
secaron sobre NaxSOQ4 y ée libraron del disolvente a presién reducida. La
purificacidbn por cromatografia en columna sobre gel de silice

(ciclohexano/acetato de etilo) dio 0,9 g (76 %) del producto deseado;

(logP(HCOOH): 2,25); RMN de 'H (ppm): 5 (DMSO-d6) = 1,01 (d, 1H), 1,10 (d,

2H), 1,45-1,72 (m, 2H), 2,16-2,26 (m, 1H), 2,75-2,86 (m, 1H), 3,51-3,57 (m,

0,3H), 3,65-3,71 (m, 0,7H), 4,43 (d, 0,3H), 4,52 (d, 0,7H), 7,25-7,62 (m, 10H),

8,99 (s, 1H); CL-EM: m/z = 297 [M+H]"

Los siguientes compuestos pueden prepararse de manera analoga:

7S
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e N'-(Difenilmetileno)-4-hidroxi-4-fenilbutano hidrazida (XXXIIi-2);
logP(HCOOH): 3,07; RMN de "H (ppm): & (DMSO-Dg) = 1,79-1,86 (m, 1H),
1,90-1,98 (m, 1H), 2,19-2,23 (m, 1H), 2,76-2,80 (m, 1H), 4,48-4,52 (m,
0,3H), 4,63-4,67 (m, 0,7H), 5,23 (d, 0,3H), 5,31 (d, 0,7H), 7,19-7,60 (m,
15H), 9,00 (s, 1H); CL-EM: m/z = 359 [M+H]".

¢ N'-(Difenilmetileno)-4-hidroxi-2-metilbutano hidrazida (XXXIII-3);
logP(HCOOH): 2,24; RMN de "H (ppm): 5 (DMSO-d6) = 0,98 (d, 1,5H), 1,14
(d, 1,5H), 1,39-1,46 (m, 0,5H), 1,49-1,57 (m, 0,5H), 1,65-1,71 (m, 0,5H),
1,85-1,91 (m, 0,5H), 2,50-2,54 (m, 1H), 3,29-3,39 (m, 1H), 3,41-3,51 (m,
1H), 4,41 (dd, 0,5H), 4,51 (dd, 0,5H), 7,27-7,63 (m, 10H), 8,94 (s, 1H); CL-
EM: m/z = 297 [M+H]".

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V32] del Esquema 11:

4-Bromo-N'-(difenilmetileno)-2-metilbutano hidrazida (XXV-2)

A 0 °C, se afadieron 8,1 g (24,3 mmol) de tetrabromuro de carbono a
una solucion de 6,0 g (20,2 mmol) de N'-(difeniimetileno)-4-hidroxi-2-
metilbutano hidrazida y 6,3 g (24,3 mmol) de trifenilfosfano en 150 ml de
diclorometano. La mezcla de reaccion se agité a 0 °C durante 1 h y después se
concentré y se purificdé por cromatografia en columna sobre gel de silice
(ciclohexano/acetato de etilo). Esto produjo 2,7 g (37 %) del producto deseado;
(logP(HCOOH): 3,76); RMN de 'H (ppm): & (DMSO-d6) = 1,12 (d, 3H), 1,79-
1,86 (m, 1H), 2,33-2,38 (m, 1H), 2,62-2,67 (m, 1H), 4,10-4,14 (m, 1H), 4,25-
4,29 (m, 1H), 7,29-7,65 (m, 10H); CL-EM: m/z = 359 [M+H]".

Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V33] del Esquema 11:

1-[(Difenilmetileno)amino]-5-metilpirrolidin-2-ona (XXVI-4)

A 0 °C, se afiadieron gota a gota 0,25 ml (3,2 mmol) de cloruro de
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metanosulfonilo a una solucién de 0,64 g (2,2 mmol) de N'-(difeniimetileno)-4-
hidroxipentano hidrazida, 0,19 ml (2,4 mmol) de piridina y 0,01 mg de N-N-
dimetilaminopiridina en 5 ml de diclorometano. La mezcla de reaccion se agit6
a temperatura ambiente durante 2 h y después se afiadi6 acetato de etilo/agua.
La fase organica se separé y la fase acuosa se extrajo con 3 x 100 ml de
acetato de etilo. Las fases organicas combinadas se secaron sobre Na;SOy4 y
se libraron del disolvente a presion reducida. La purificacion por cromatografia
en columna sobre gel de silice (ciclohexano/acetato de etilo) dio 0,38 g (44 %
puro) de metanosulfonato de 5-[2-(difenilmetileno)hidrazino]-5-oxopentan-2-ilo;
(logP(HCOOH): 2,82 con CL-EM: m/z = 375 [M+H]"). El producto se recogié de
nuevo en 2 mi de tetrahidrofurano y se afiadieron 0,04 g (1,0 mmol) de hidruro
sodico a 0 °C. Después de 16 h de agitacién a temperatura ambiente, se
afnadi6 acetato de etilo/solucion acuosa saturada de NH4CI, la fase organica se
separd y la fase acuosa se extrajo con 3 x 100 ml de acetato de etilo. Las fases
organicas combinadas se secaron sobre Na;SO4 y se libraron del disolvente a
presion reducida. Esto produjo 0,21 g (61 %) del producto deseado;
(logP(HCOOH): 2,73); RMN de 'H (ppm): & (DMSO-d6) = 1,22 (d, 3 H), 2,05-
2,15 (m, 4H), 3,86 (sextete, 1H), 7,24-7,26 (m, 2H), 7,40-7,43 (m, 4H), 7,48-
7,53 (m, 4H); CL-EM: m/z = 279 [M+H]".
Ejemplo de la Etapa de procedimiento [V36] del Esquema 11:
2-(4-FluorofeniI)-3-yodo-6-metil-5,6-dihidro-4H-pirroIo[1,2-b]pirazol (V-
19)

Se afiadieron 3,1 g (36,9 mmol) de NaHCO3 y 2,8 g (12,3 mmol) de N-
yodosuccinimida a una solucion de 3,2 g (12,3 mmol) de acido 2-(4-fluorofenil)-

6-metil-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol-3-carboxilico en 25 ml de
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dimetilformamida. La mezcla de reaccion se agité a temperatura ambiente

durante 16 h, se afiadi6 agua y el sélido precipitado se retiré por filtracion y se

seco. Esto produjo 3,30 g del producto deseado con una pureza del 77 % que
se hicieron reaccionar adicionalmente sin  purificacion  adicional:

(logP(HCOOH): 3,82); RMN de '"H (ppm): 5 (DMSO-d6) = 1,42 (d, 3 H), 2,11-

2,18 (m, 1H), 2,72-2,82 (m, 3H), 4,49 (m, 1H), 7,28 (dd, 2H), 7,79 (dd, 2H); CL-

EM: m/z = 343 [M+H]".

Los siguientes compuestos pueden prepararse de manera analoga:

* 2-(4-Fluorofenil)-3-bromo-6-metil-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol
(VI1-20); Andlogamente a N-bromosuccirﬁmida; logP(HCOOH): 3,77; RMN
de 'H (ppm): 6 (DMSO-d6) = 1,43 (d, 3 H), 2,12-2,18 (m, 1H), 2,73-2,89 (m,
3H), 4,47 (m, 1H), 7,29 (dd, 2H), 7,82 (dd, 2H); CL-EM: m/z = 295 [M+H]"

* 2-(4-Fluorofenil)-3-yodo-4-metil-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol
(VIlI-21); logP(HCOOH): 3,67; RMN de 'H (ppm): & (DMSO-d6) = 1,40 (d, 3
H), 2,09-2,19 (m, 1H), 2,74-2,83 (m, 1H), 3,24-3,32 (m, 1H), 4,07-4,13 (m,
1H), 4,20-4,26 (m, 1H), 7,28 (dd, 2H), 7,77 (dd, 2H); CL-EM: m/z = 343
[M+H]".

* 3-Bromo-2-(2-fluorofenil)-5,6-dihidro-4H-pirrolo[1,2-b]pirazol (VIII-22);
Anélogamente a N-bromosuccinimida; logP(HCOOH): 2,81; RMN de 'H
(ppm): & (DMSO-d6) = 2,58 (quintuplete, 2H), 2,87 (ABc, 2H), 4,19 (ABc,
2H), 7,28-7,32 (m, 2H), 7,46-7,51 (m, 2H); CL-EM: m/z = 281 [M+H]".

Analogamente a los procedimientos descritos anteriormente, es posible

preparar los compuestos de la formula general (Ik) enumerados en la Tabla 1 a

continuacién.
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(IK)

Tabla 1
E R:t ‘té a b
Ej. _ R A Yoy®. log P
1 R'® cloro 4-fluorofenilo -CH2CH,CH,CH,- 3,261%
1,03k
2 R' H 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CH2-
2,430
1,214
3 NH-R" H 4-fluorofenilo -CHzCH2CH2CH2-
2,05
4 NH-R" bencilo 4-fluorofenito -CH>CH2CHoCHop- 1,79
1,97
5 | NH-CO-R™ etil 4-fluorofenilo -CH2CH2CHCHo-
2,58"
1,220k
6 R" CHs 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CH2-
2,67"
7 R" H 4-fluorofenilo -CH2CH2CHo- 2,08"
1,775
8 | NH-CO-R™ etil fenilo -CH2CH2CH,CH-
2,461
1,068
9 R H fenilo -CH2CH2CHZCHy-
2,328
10 R H fenilo -CH,CH,CHo- 196"
11 R H 4-clorofenilo -CHzCH,CH- 2 46"




124

sy TR B s h R R
S s el EEE »se e wm o - \\ §\(§ §4 g SR ¥ .’
s :\.R1av§\s«,ef w;,}‘&;x»\\ RN \a\“Y’«i sadis AN
12 R H H 4-metoxifenilo -CH2CH,CHo-
13 R" flaor H 4-clorofenilo ~CH2CH2CH»-
14 NH-R™ H H fenilo -CH2CHCH2CHo-
15 | NH-CO-R™ CH3 H 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CH2-
16 | NH-CO-R" terc-butoxi H 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CH2-
17 R" H H | 4-(trifluorometif)fenilo -CH2CH2CH2-
18 | NH-CO-R" terc-butoxi H 4-fluorofenilo -CH,CH,CHo- 2,5°
1,571
19 | NH-CO-R™ CHs H fenilo -CH2CH2CH2CHo-
2,03"
2,048
20 | NH-CO-R™ ciclopropilo H 4-fluorofenilo ~CH2CH2CH2CH2-
267"
1,85,
21 | NH-CO-R™ ciclopropilo H Fenilo -CH2CH2CH2CH2-
2,52
2'3[31;
22 | NH-co-R™ metoximetilo H 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CHo-
2,54"
2,128
23 | NH-CO-R™ metoximetilo H fenilo -CH2CH2CH2CH»-
2,39%
1,91
24 | NH-CO-R'™ (1S)-1-hidroxietilo H 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CH2-
2,14
1,748
25 | NH-CO-R" (1S)-1-hidroxietilo H Fenilo -CH2CH2CH2CH2-
2,01
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2,11k

26 | NH-CO-R'"® metoxi 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CH»-
2,56
fal.
1,920

27 | NH-CO-R™ metoxi fenilo -CH2CH2CH2CH2-
2,4
2,33k

28 | NH-CO-R™ propan-2-ilo 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CH2-
2,87
fal.
2,13

29 | NH-CO-R™ propan-2-ilo fenilo -CH2CH2CH2CH2-
2,72"
2,68

30 | NH-CO-R™ 2-metilpropilo 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CH2-
3,18"
2,47,

31 | NH-CO-R™ 2-metilpropilo fenilo -CH2CH2CH2CH2-
3,04®
3[31;

32 | NH-CO-R"™ fenilo 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CH2-
3,341
2,780l

33 | NH-CO-R"™ fenilo fenilo -CH2CH2CH,CHo-
3,21
fal.
2,9

34 | NH-cO-R™ bencilo 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CH2-
3,26
fal.
2,713

35 | NH-CO-R"™ bencilo fenilo -CH2CH2CH2CH -
3,12
1,28

36 | NH-CO-R™ H 4-fluorofenilo ~CH2CH2CH2CH»-
2,121
1,878

37 | NH-CO-R™ H fenilo -CH2CH2CH2CHo-

1,08"
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[(dimetilamino) 1,2813];

38 R' H fenilo -CH2CH2CH2CH2-
metilidenoJamino 2,28“’]
[(dimetilamino) 1'44[31;

39 R' H 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CH2-
metilidenolamino 247"
40 | NH-CO-R™ etilo H 4-fluorofenilo -CH2CH,CHo- 1,64
41 R" H H 4-metilfenilo -CH;CH;CHo- 2,34
42 R H H | 3-(trifluorometil)fenilo -CH2CHCHy- 1,421
43 R™ H H 4-fluorofenilo -CH2CH2CHCHoCH,- | 1,48
44 R H H 3-fluorofenilo -CH2CH;CHy- 2,120
45 R flior H 4-fluorofenilo -CH2CH2CHo- 2,691
46 R* H H tiofen-3-ilo -CH2CH,CHo- 0,721
2,751

47 | NH-CO-R™ tiofen-3-ilo H 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CHo-
3,24"
48 | NH-R®™ propan-2-ilo H 4-clorofenilo -CH,CH,CH,- 3,25"
49 | NH-CO-R™ terc-butoxi H tiofen-3-ilo -CH,CH,CH2CH,- 2,761

olel.

50 | NH-CO-R™ 2-hidroxipropan-2-ilo | H fenilo -CH2CH2CH2CH2-
2,29P
2,498

51 | NH-CO-R™ tiofen-3-ilo H fenilo -CH2CH2CH2CHo-
3,09™
52 | NH-R™ propan-2-ilo H 4-fluorofenilo -CH2CHyCHo- 1,49
0,822

53 | NH-R™ H H tiofen-3-ilo -CH2CH2CH2CH2-
1,8
54 R' fldor H 3-fluorofenilo -CHCH,CH2- 2,660
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55 | NH-CO-R™ 2-hidroxipropan-2-ilo 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CH2-
2,41M
56 | NH-R'" propan-2-ilo 3-fluorofenilo -CH,CH,CH2- 2,86"
57 R" H 5-clorotiofen-2-ilo -CH,CH,C(CL)CH(CN- | 3,231
1,479

58 | NH-CO-R" CHs tiofen-3-ilo -CH2CH2CH2CH2-
1,920
1,731

59 | NH-CO-R"™ etilo tiofen-3-ilo -CH2CH2CHCHo-
2,25M
2,06

60 | NH-CO-R™ metoximetilo tiofen-3-ilo -CH2CH2CH2CH2-
2,27"
61 R flior fenilo -CH,CH2CH,- 2,53"!
1,05

62 R" H tiofen-2-ilo -CH2CH2CH2CH2-
2,21
2,031

63 | NH-CO-R™ propan-2-ilo tiofen-3-ilo -CH2CH2CHCH2-
2,6
2,371

64 | NH-CO-R™ 2-metilpropilo tiofen-3-ilo -CH2CH2CH2CH2-
2,91"
1,874

65 | NH-CO-R™ ciclopropilo tiofen-3-ilo -CH2CH2CH2CH2-
2,44"
1,73%

66 | NH-CO-R"™ [ (1R)-1-hidroxietilo tiofen-3-ilo -CH2CH2CH2CH2-
1,95
1,921

67 | NH-CO-R™ metoxi tiofen-3-ilo -CH2CH2CH2CHo-
2,321
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1,89
68 | NH-CO-R"™ | 2-hidroxipropan-2-ilo tiofen-3-ilo -CH2CH2CHoCHo-
2,16™
69 | NH-R™ H 4-fluorofenilo -CH2CH2CHy- 1,8”
70 | NH-R™ propan-2-ilo fenilo -CHaCHyCHyx- 2,69
71 | NH-R"™ 2-metilpropilo 4-fluorofenilo -CH2CH2CH,- 3,18
72 | NH-R™ 2-metilpropilo fenilo -CH>CH,CH2- 3,06™
73 | NH-R®™ 2-metilpropilo 3-fluorofenilo -CH2CH2CHx- 1,549
74 R H 4-fluorofenilo -CH(CH3)CHCHo- 1,137
1,891
75 | NH-CO-R"™ etilo tiofen-2-ilo -CH2CH,CH,CHa-
2,35
76 | NH-CO-R"™ etilo 4-fluorofenilo -CH(CH3)CH,CH;- 1,929
77 | NH-CO-R™ propan-2-ilo 4-fluorofenilo -CH(CH3)CH,CH,- 2,3
78 | NH-CO-R™ ciclopropilo 4-fluorofenilo -CH(CH3)CH2CH,- 2,07®
79 | NH-CO-R™ | ciclopropilmetilo 4-fluorofenilo -C(CH3);0CH,CHp- | 2,978
80 R'" H 5-clorotiofen-2-ilo -CH,CH.CH,CH(C)- | 2,21
1'04[3’
81 | NH-R™ H tiofen-2-ilo -CH2CH2CH2CH-
1,89
82 | NH-CO-R™ metoximetilo 4-fluorofenilo -C(CH3)20CHyCHy- | 2,929
83 | NH-CO-R™ propan-2-ilo 4-fluorofenilo -C(CH3),0CH,CH,- | 2,819
84 | NH-CO-R™ ciclopropilo 4-fluorofenilo -C(CH3);0CH,CH,- | 2,67
85 R H 4-fluorofenilo -CH2CH2CH2CH(OCH3)-
227"
86 | NH-CO-R™ etilo 4-fluorofenilo -C(CH3),0CHyCHy- | 2,449
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1,54'
87 | NH-CO-R™ CHs tiofen-2-ilo -CH2CH;CH,CH2-

2[b]

2,128
88 | NH-CO-R™ propan-2-ilo tiofen-2-ilo -CH2CH2CH2CH2-

2,7

1,69
89 | NH-CO-R"™ ciclopropilo tiofen-2-ilo -CH2CH2CH2CH2-

2,510
90 | NH-CO-R"™ CH; 4-fluorofenilo -C(CH3);0CH2CH- | 2,179
91 | NH-CO-R"™ propan-2-ilo 4-fluorofenilo -CH20CH,CH;- 2.21[aI
92 | NH-CO-R™ propan-2-ilo 4-fluorofenilo -CH2CH,0CH,- 2¢
93 | NH-CO-R™ ciclopropilo 4-fluorofenilo -CH2CH,OCH,- 1,8
94 | NH-CO-R™ metoximetilo 4-fluorofenilo -CH20CH,CHy- 2,149
95 | NH-CO-R™ etilo 4-fluorofenilo -CH,0OCH2CHo- 1,871
96 | NH-CO-R"™ etilo 4-fluorofenilo -CH2CH,CH,CH,CHp- | 2,449
97 | NH-CO-R™ propan-2-ilo 4-fluorofenilo -CHaCHoCHCH,CH- | 2,919
98 | NH-CO-R™ bencilo 4-fluorofenilo -CH,CHaCHoCHoCH,- | 3,521
99 | NH-CO-R"™ CH3 4-fluorofenilo -CHCHoCH,CH,CHp- | 2,29
100 | NH-CO-R™ etilo fenilo -CH2CH,0CH,- 1,578
101 | NH-CO-R"™ | 2-metilciclopropilo 4-fluorofenilo -C(CH3),0CH,CH,- | 2,83
102 | NH-CO-R™ ciclobutilo 4-fluorofenilo -C(CH3);0CH,CH,- | 2,93
103| NH-R™ H 4-fluorofenilo -CH20CH2CHy- 0,99
104 | NH-CO-R" etilo 4-fluorofenilo -CH2CH;0CH,- 1,714
105 | NH-CO-R" 2-metilpropilo 4-fluorofenilo -C(CH3)20CH,CHo- | 3,261
106 | NH-CO-R"™ CHs 4-fluorofenilo -CHz0CH,CHa- 1,69

/95.
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R RESiniwl A | logP-
107 | NH-CO-R"™ ciclopropilo H 4-fluorofenilo -CH;0CH,CHo- 1,979
108 | NH-CO-R™ | 2-metilciclopropilo | H 4-fluorofenilo -CHz0CH2CHo- 2,198
109 | NH-CO-R" ciclobutilo H 4-fluorofenilo -CHz0CH,CHy- 2,261
110 | NH-CO-R" etilo H 4-fluorofenilo -CH2CH2CH(CHa)- 2,021
111 | NH-CO-R"™ propan-2-ilo H 4-fluorofenilo -CH2CH2CH(CHa)- 2,349
112 | NH-CO-R™ 2-metilpropilo H 4-fluorofenilo -CH20CHCHo- 2,511
113 | NH-CO-R'® |  ciclopropilmetilo | H 4-fluorofenilo -CH2CH20OCH,- 2,221
1,591

114 R H H| 5-clorotiofen-2-ilo | -CH2CH2CH2CH(OCH3)-
2,88"
115 | NH-CO-R™ etilo H fenilo -CH2CH>SCHo- 1,98/
116 | NH-CO-R"™ propan-2-ilo H 4-fluorofenilo -CH(CH3)OCH,CHp- | 2,591%
117 R H F 4-fluorofenilo -CH(CH3)CH>CHa- 2,66"
118 R" H F 4-fluorofenilo -CH,CH,CH,CH,CH,- | 3,089

La determinacién de los valores de logP se realizé6 de acuerdo con

Directiva 79/831, Anexo V.A8 de EEC por HPLC (Cromatografia Liquida de Alto

Rendimiento) en columnas de fase inversa (C 18), usando los siguientes

procedimientos:

8] |a determinacion de CL-EM en el intervalo 4cido se realizé a pH 2,7 usando

acido formico acuoso al 0,1 % y acetonitrilo (contenia acido férmico al 0,1 %)

como fases mdéviles; gradiente lineal de acetonitrilo al 10 % a acetonitrilo al 95

%

] | a determinacién de CL-EM en el intervalo neutro se realizé a pH 7,8 usando

una solucién acuosa 0,001 molar de bicarbonato de amonio y acetonitrilo como
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fases moviles; gradiente lineal de acetonitrilo al 10 % a acetonitrilo al 95 %.

[ | a determinacion se realizo en el intervalo acido a pH 2,3 usando &cido
fosférico acuoso al 0,1 % y acetonitrilo como fases méviles; gradiente lineal de
acetonitrilo al 10 % a acetonitrilo al 95 %.

La calibracién se realizé6 usando alcan-2-onas no ramificadas (que
tenian de 3 a 16 atomos de carbono) con valores de logP conocidos
(determinacion de los valores de logP mediante los tiempos de retencién
usando interpolacion lineal entre dos alcanonas sucesivas).

Los valores de lambda maX se determinaron en los maximos de las sefiales
cromatograficas usando el espectro UV de 200 nm a 400 nm.

Las RMN de 'H de los ejemplos seleccionados se enumeran en forma
de listas de picos de RMN de 'H. Para cada pico de sefal, se proporcionan en
primer lugar el valor de & en ppm y después, separado por un espacio, la
intensidad de sefal. Los pares de nameros de valor &/intensidad de sefal de
picos de sefales diferentes se enumeran separados por punto y coma.

Por consiguiente, la lista de picos de un ejemplo toma la forma:

81 intensidady;d; intensidady;........;8; intensidad;;... ... ; On intensidadp
El disolvente en el que se registro el espectro de RMN se proporciona entre

corchetes después del numero del ejemplo y antes de la lista de picos.

Ejemplo N° 2 [CD 3CN] 11,99 0,40;8,47 12,97;8,47 7,86,;8,46 7,66;8,45
13,47,8,22 0,39;7,67 0,81;7,66 1,21,7,66 0,75;7,65 1,49;7,64 155;7,64
1,17,762 0,61,7,62 1,58,7,61 1,857,61 101,760 0,94,7,59 0,87;7,59
0,98,7,58 0,43;7,54 1,08;,7,54 0,85;7,63 1,20;7,52 1,57;7,51 1,43;7,49
0,70,7,41 0,73;7,41 7,03,7,40 2,74;7,39 7,75;7,38 8,88;7,38 2,97,7,37
8,40,7,36 1,09;7,36 0,52;7,12 15,59;7,12 9,55;7,11 9,27,7,11 15,62;7,08
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0,87,7,07 8,56,7,07 2,55;7,06 2,53;7,05 16,00;7,04 2,83;7,03 2,53;7,03
7,69;7,02 0,70,5,73 0,39;545 0,48,4,18 5,93,4,16 10,77;4,15 6,32;3,55
0,40;3,27 0,46;3,14 0,37;2,83 542;2,81 10,85;2,79 6,16;2,76 0,40;2,62
0,44;2,18 0,54;2,15 551,68;2,13 4,84;2,12 1,12;2,11 1,33;2,11 2,84;2,10
2,13,2,09 3,50;2,08 3,26;2,08 5,42;2,07 3,21;2,06 4,10;2,05 1,23;2,05
2,24,2,00 0,44;1,98 3,51;1,96 557,98;1,96 13,95;1,95 92,46;1,95 172,38;1,94
247,36;1,93 168,83;1,93 85,79;1,90 0,61;1,89 2,35;1,89 1,48;1,88 5,48;1,87
291,186 497,186 2,751,85 4,23,1,84 1,23;1,83 1,44,1,79 3,22;1,78
0,63.1,77 1,31,1,77 1,53;1,76 0,96;1,76 0,59;1,38 0,40;1,27 0,68;1,20

0,78;1,14 12,44:1,11 1,17;1,10 0,55,0,97 0,41,0,00 6,71,-0,56 0,38;-0,91 0,38
Ejemplo N° 3 [CD 3CN] 7,87 7,80;7,86 6,71;7,78 1,44,7,77 1,50;7,76
1,16,7,75 1,04,7,44 9,44,7,44 4,07;7,43 965743 8,10;7,42 2,95;7,42
7,08,713 1,74,711 2,777,710 1,62;7,07 9,74,7,06 3,13;7,06 4,53;7,05
16,00,7,05 2,20;7,04 2,43;7,04 6,56,6,37 7,59,6,36 7,23;6,36 6,66;6,35
6,10,6,32 10,23;6,32 10,42;6,30 1,41;4,82 5,76;4,16 8,39;4,15 14,05;4,14
7,584,110 1,14,4,09 2,01;,4,08 1,12;4,07 0,54,4,05 0,56;3,68 0,43;3,60
2,65;3,53 0,62;3,52 0,49;2,81 1,58;2,80 2,56;2,79 8,07;2,78 14,32;2,77
7,81,2,28 2,05;2,19 1484,50;2,08 2,72;2,07 5,29;2,07 4,98;2,06 8,04;2,06
5,252,05 6,72;2,05 4,22;2,04 3,86;2,03 1,81;2,02 1,52;1,97 5,85;1,97
111,79;,1,96 16,95;1,95 18,95;1,95 136,97;1,95 254,23;1,94 364,32;1,94
249,63;1,93 135,01;1,87 3,21;1,87 2,52;1,86 7,43;1,86 5,06;1,85 8,47;1,85
5,29;1,84 7,14,1,84 3,12;1,83 4,76;1,83 3,15;1,82 2,23;1,45 5,08;1,27
4,10;1,22 1,13;1,20 2,13;1,20 2,53;1,19 1,09;1,13 7,78;1,11 0,95;0,91
1,33,0,88 0,75;0,00 3,34

Ejemplo N° 5 [CD iCN] 8,56 0,33;8,53 1,20;8,12 3,16;8,12 3,17:8,11
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3,14,8,11 3,19;8,02 3,46,7,44 0,52,7,43 3,23;7,43 1,41,7,42 3,61;7,41
3,85;7,40 160;7,40 3,57;7,07 0,61;7,07 3,81,7,06 1,27;7,05 1,73;7,04
6,89,7,04 1,51,7,03 1,20,7,02 3,20,6,78 3,10,6,78 3,06,6,77 2,97,6,77
2,94,545 3,87,4,18 3,04,4,16 5,56;4,14 3,17;4,07 0,41;4,05 0,45;3,60
062,283 2,87,2,82 5,71;2,80 3,12;2,58 0,32;2,47 0,39;2,42 2,28;2,40
7,10;2,38 7,25;2,36 2,60;2,32 0,39;2,30 0,47;2,16 3440,79;2,13 13,90;2,12
7,86;2,11 7,71;2,11 7,72,2,10 6,49;2,09 5,91,2,09 4,54,2,08 5,30;2,07
3,92;2,07 4,12;2,05 2,75;1,96 348,62;1,96 48,76;,1,95 229,54,1,95
416,81;1,94 574,60;1,93 393,69;1,93 202,54;,1,90 4,69;1,88 4,85;1,88
3,70;1,87 4,13;1,86 3,41;1,84 1,76,1,79 2,58;,1,78 1,98;1,77 2,97,1,77
3,77,1,76  2,92;1,76 1,71,1,73 0,70;1,71 0,63;1,70 0,58;1,65 0,50;1,62
0,44,1,60 0,41;1,59 0,44;1,58 0,48;1,55 0,42;1,50 0,39;1,46 0,34;1,44
0,38;1,41 0,35;1,40 0,34,1,39 0,38;1,33 0,34;,1,33 0,33;1,27 1,81;1,25
0,38,1,23 0,40;,1,22 0,85;1,20 1,36;1,19 0,75;1,14 1,26;1,13 7,97;1,11
16,00;1,09 7,52;0,91 1,43;0,90 0,33;0,15 1,39;0,05 0,43;0,01 17,04;0,00
336,21,-0,01 14,03;-0,15 1,41

Ejemplo N° 6 [CD 3CN] 8,34 1,99;8,33 2,00;7,40 2,57,7,40 0,94;7,39
2,72;7,39 2,84,7,38 1,00;7,38 2,70,7,06 2,91,7,06 0,85;7,05 0,93;7,05
5,48;7,04 0,92,7,04 0,83;7,03 2,62;7,01 2,33,6,91 1,32,6,90 1,27;6,90
1,29,6,90 1,23,545 1,02,4,17 2,21;4,16 3,92;4,15 2,28;2,81 2,08;2,80
4,07,2,79 2,26;2,42 16,00;2,16 311,44,2,09 0,67;2,09 0,47;2,08 1,29;2,08
1,40;2,07 2,04,2,07 1,13;2,06 1,50;2,06 0,96;2,05 1,58;2,05 0,73;2,04
0,36;1,97 0,69,1,97 86,82;1,96 2,30;1,95 3,09;1,95 63,52;1,95 122,98;1,94
177,45,1,94 117,58;1,93 60,40;1,93 1,80;1,92 0,85;1,88 0,77;1,87 0,45;1,87
1,85,1,86 1,06,1,86 1,70;,1,85 1,03;1,85 0,96;1,85 1,64;1,84 0,43;1,84
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0,61,1,84 0,43;1,83 0,71;1,83 1,04;,1,82 0,71;1,82 0,36;1,27 0,37;1,13
2,93,0,91 0,69;0,01 0,95;0,00 35,06:;-0,01 1,01

Ejemplo N° 7 [DMSO-Dg] 8,45 14,21;8,45 9,47;8,44 9,73;8,44 14,23;7,95
1,10,7,44 1,27,7,43 747,742 3,71;7,41 8,66;7,41 9,90,7,40 4,10;7,39
8,79;7,39 1,33;7,24 1,58;7,24 9,24;7,23 3,34;7,22 4,25;7,21 15,98;7,21
3,93,7,20 3,19;,7,19 7,37;7,18 1,16;7,15 16,00;7,14 10,41,7,14 10,38;7,13
15,31;4,19 6,64,4,17 10,29;4,15 6,85;4,10 0,38;3,91 0,56;3,48 0,35;3,47
0,35;3,32 762,33;3,08 6,00;3,06 9,64;3,04 6,98,2,89 851,273 6,85,2,68
0,65,2,67 0,83;2,67 0,74,2,66 0,58,2,65 2,17;2,63 5,71;2,61 7,80,2,59
4,97,2,58 1,94;2,56 0,69;2,54 1,36;2,51 39,75;2,51 71,47;2,50 91,33;2,50
64,50,2,49 32,07;2,33 0,46;2,33 0,60;2,32 0,50;2,07 1,53;1,99 1,14;1,19
0,33;1,18 0,65;1,16 1,37;1,07 3,83,0,01 0,66;0,00 11,20;-0,01 0,56

Ejemplo N° 8 [CD 3CN] 8,53 1,12;8,11 3,09;8,11 3,15;8,10 3,15;8,10
3,18;8,03 3,46,7,42 2,54;7,41 1,89;7,41 1,96;7,41 3,74,7,40 2,68;7,40
3,90;7,39 4,04,7,33 0,32;7,33 0,34,7,31 2,13;7,31 5,95;7,30 3,89;7,30
6,48,7,29 6,44,7,28 0,74,6,78 3,01,6,77 2,95,6,77 2,96,6,76 2,81;545
0,50;4,18 3,17;4,17 571,415 3,27;2,83 3,01;,2,82 5,88;2,80 3,25;2,42
2,29;2,40 7,11,2,38 7,35;2,36 2,55;2,15 675,49;2,12 3,68;2,11 3,82;2,11
3,64,2,10 3,87;2,09 2,99;2,08 3,90;2,08 2,67;2,07 2,97;2,06 1,44,2,05
1,66,2,03 0,64;1,97 4,46;1,96 34,85;1,96 16,18;1,95 78,40;1,95 145,50;1,94
202,52;1,93 139,85;1,93 71,95;1,90 2,62;1,90 2,01;1,89 3,55;1,88 2,55;1,87
3,23,1,87 2,22;1,86 2,62;1,84 1,11;1,81 0,33;1,79 043;1,78 0,62;1,77
1,02;,1,77 1,30;1,76 0,96;1,76 0,59;1,27 0,63;1,22 0,44;1,20 0,80;1,19
044.1,14 077,113 7,90;1,11 1,86;1,11 16,00;1,170 1,03;1,09 7,46;0,91
0,59;0,01 4,13;0,00 79,89;-0,01 3,62
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Ejemplo N° 9 [CD ;CN] 8,46 12,86;8,46 7,80,8,45 7,80,8,45 13,17;7,39
0,50;7,39 0,79;7,39 5,64;7,38 5,31,7,38 4,64,7,38 5,42,7,38 6,38,7,37
4,19;7,37 8,36;7,36 1,28,7,32 2,03;7,32 5,24,7,32 16,00;7,31 7,73;7,31
14,42;7,31 7,23;7,30 13,01;7,30 2,39;7,30 0,96;7,12 15,66;7,12 9,27,7,11
9,12;7,11 15,39;545 0,33,4,18 6,91,4,17 12,354,16 7,20;4,05 0,33;2,83
6,58;2,82 12,77,2,81 7,06;2,17 1619,57;2,10 2,17;2,10 1,46;2,09 4,14;2,09
3,59;2,08 6,62,2,08 5,09;2,07 4,82;2,07 1,47,2,06 2,53;2,06 1,93;2,05
2,74,2,05 1,86;2,04 0,98;1,97 2,98;1,97 279,75;1,96 6,42;1,95 8,89;1,95
167,54;1,95 322,73,1,94 461,38;1,94 316,75;1,93 161,66;1,93 5,13;1,92
2,45;1,89 2,50;1,88 1,49;1,88 6,01;1,87 3,41;1,87 552;1,86 3,27;1,86
5,30;1,85 1,40;,1,85 2,11;1,85 2,01;1,84 1,01;1,83 1,90;1,83 2,76;1,82
1,89;1,82 0,96;1,28 0,43;1,27 1,33;,1,22 0,44;,1,20 0,85;1,20 1,84;1,19
0,43,1,13 2,71;1,13 0,55;1,11 1,07;1,10 0,56;0,91 3,98;0,89 0,34;0,88
0,34,0,00 3,57

Ejemplo N° 10 [DMSO-D¢] 8,44 5,14;8,43 3,87,8,42 4,95;8,13 1,10;7,39
4,34,7,38 16,00;7,37 3,75;7,36 3,33;7,35 1,23;7,35 1,19;7,15 6,72;7,14
4,32,7,14 438,713 6,19,6,49 5,26,5,75 0,40;4,20 3,14;4,18 4,79;4,16
3,14,4,02 0,353,71 0,42;3,69 0,44;3,67 0,43;365 0,41;3,62 0,47;3,60
0,47,3,56 0,53;3,63 0,59;3,51 0,72;3,49 0,78;3,48 0,80;3,47 0,90;3,31
912,25;3,08 2,62;3,07 4,22;3,05 3,01;2,69 0,46;2,67 1,30;2,67 1,62;2,67
1,29;2,65 1,31,263 2,952,62 3,96;2,60 2,80;2,58 1,47;2,54 6,96;2,51
88,21,2,50 153,79;2,50 192,19;2,50 132,85;2,33 0,89;2,33 1,19;2,32
0,89;2,30 0,89;2,07 1,54;1,24 0,76;0,00 20,61

Ejemplo N° 11 [DMSO-Dg] 8,47 10,09;8,46 6,48;8,46 6,68;8,45 10,02;7,45
5,95;7,45 2,75,7,44 4,42,7,43 16,00,7,43 3,64;7,41 4,20;7,41 15,79;7,40
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3,94,7,39 2,73,7,39 5,59;7,16 10,84,7,16 6,93;7,15 6,97;7,15 10,30;4,20
4,19,4,18 6,43,4,16 424,406 0,59,4,04 168,402 1,69;4,00 0,58;3,90
0,40,3,31 291,79;3,28 4,09;3,07 3,76;3,06 6,02;3,04 4,32;2,67 0,50;2,67
0,63;2,66 0,563,266 041,265 1,38;2,63 3,57,2,61 4,912,599 3,09;2,58
1,21;2,54 1,07;2,51 32,86;2,51 58,60;2,50 74,75;2,50 52,07;2,49 25,07;2,33
0,37,2,33 0,47,2,32 0,34,2,07 0,67;1,99 7,32;1,47 0,42;1,31 0,45;1,19
2,10;1,18 4,13;1,16 2,08;1,07 2,72,0,01 0,60;0,00 10,19;-0,01 0,41

Ejemplo N° 12 [DMSO-D¢] 8,73 0,63;8,73 0,44;8,72 0,45;8,72 0,67;8,44
3,45,843 2,24,842 2,28842 3,53,7,83 0,76;7,83 0,50;7,82 0,49;7,82
0,73,7,32 0,50;7,31 3,47;7,31 1,27;7,30 1,39;7,29 3,92;7,28 0,52;7,15
3,711,715 238,714 237,714 3,56,6,96 0,58;6,95 3,90,6,95 1,36;6,93
1,29,6,93 3,42;6,92 0,47,4,17 1,42;415 2,23;4,14 1,48;3,78 16,00;3,31
295,82;3,07 1,33;3,05 2,10;3,03 1,54;2,67 0,40;2,67 0,52;2,66 0,40;2,64
049,262 127,260 1,752,568 1,16;2,57 0,54;2,54 1,05;2,51 29,97;2,50
54,32;2,50 69,80;2,50 49,02;2,49 24,18;2,33 0,40;2,33 0,49;2,32 0,37;2,07
0,44.1,99 0,83;1,17 0,46;0,00 3,60

Ejemplo N° 13 [DMSO-D¢] 8,13 0,67;8,12 0,68;7,47 0,74,7,47 0,34;7,46
0,652,745 181,745 041,743 0,45;7,42 1,82;7,42 0,50;7,41 0,35;7,40
0,73,7,08 0,40,7,07 0,32;7,07 0,39,6,89 0,87;4,21 0,50;4,19 0,78;4,17
0,51;391 2,62;3,32 17,61;3,11 0,45;3,09 0,74,3,08 0,52;2,64 0,43;2,62
0,59;2,60 0,37;2,51 1,32;2,51 2,34;2,50 2,98;2,50 2,11;1,99 0,80;1,18
0,44,1,07 16,00

Ejemplo N° 14 [CD 3CN] 7,78 0,55;7,77 0,57;7,44 0,48;7,43 0,37;7,43
0,65,7,42 0,80;7,41 0,74,7,40 0,38;7,34 0,33;7,33 0,91;7,33 0,96;7,32
1,37,7,31 1,18,6,44 0,86,6,42 0,63,6,42 0,46,6,40 0,55,6,40 0,46:4,18
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0,60,416 1,06,4,15 0,62;3,77 0,88;3,67 1,75;2,82 0,57;2,80 1,10;2,79
062,235 1,03;2,17 15,08;2,11 1,47;2,11 1,47;210 1,17;2,09 1,08;2,08
0,95;2,08 1,09;2,07 0,80;2,06 0,84;2,05 0,53;1,96 18,43;1,96 4,21;1,95
20,77;1,95 37,93;1,94 52,45;1,93 36,36;1,93 18,80;1,90 0,50;1,89 0,40;1,88
0,69;1,88 0,51;,1,87 0,63;1,86 045;1,85 0,53;1,77 0,37;1,20 1,20;1,14
16,00;0,01 0,40,0,00 7,38;-0,01 0,33

Ejemplo N° 15 [CD ;CN] 8,64 1,88:8,13 7,15;8,13 6,86;8,12 7,11;8,12
7,02,799 3,30,7,97 0,38;7,43 0,74;,7,42 7,82;7,42 2,89;7,41 8,21;7,41
8,52;7,40 3,04,7,40 8,16,7,39 0,86;7,07 0,87;7,06 8,62;7,06 2,57;7,05
2,79;7,05 16,00;7,04 2,85;7,03 2,47,7,03 7,75;7,03 0,78,6,80 6,93;6,80
6,87,6,79 6,72;6,79 6,75,5,45 1,03;4,17 6,62;4,16 11,98;4,15 6,87;4,08
041,407 1,17,4,05 1,19;4,04 0,40;3,55 0,33;3,54 0,35;3,53 0,35;3,53
0,34,2,82 6,30,2,81 12,42;2,80 6,75;2,54 0,36;2,20 3758,35;2,10 2,22;2,09 |
67,62;2,08 4,51,2,08 6,46;2,07 3,66;2,07 4,64;2,06 2,54,2,06 3,55;2,05
3,65,2,05 2,41;2,05 1,23;1,98 0,64;1,97 6,08;1,97 102,59;1,96 15,98;1,95
19,90;1,95 220,52;1,95 409,99;1,94 602,47;1,94 409,64;1,93 205,63;1,93
6,76,1,93 3,04;,1,89 2,11;1,88 1,35;1,87 5,38;1,87 3,28;1,86 5,16;1,86
3,13,1,86 4,74,1,85 1,26;1,84 1,73;1,84 1,28;1,83 2,32;,1,83 3,36;1,82
2,31;1,82 1,21;,1,27 1,52;1,22 1,53;1,20 3,03;1,19 1,51;1,13 1,41;1,11
2,77;1,10 1,45,0,91 2,34;0,00 5,81

Ejemplo N° 16 [CD 3CN] 8,09 0,54;8,09 0,59;7,72 0,69;7,43 0,64;7,42
0,73;7,41 0,79;7,41 0,357,440 0,76;7,06 0,69;7,05 1,37,7,03 0,70:6,75
0,50,6,74 0,53,6,74 0,54,6,74 0,56;4,17 0,66;4,16 1,21;4,15 0,69;2,82
0,68,2,81 1,17,2,80 0,63;2,25 0,43;2,24 0,60;2,21 281,02:2,09 0,60;2,08
0,67;2,08 0,44,207 0,51;2,05 0,351,97 3,93:1,96 1,61;1,96 2,05;1,95
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19,68;1,95 36,83;1,94 52,56;1,94 34,71;1,93 17,69;1,88 0,55;1,88 0,40;1,87
0,58;1,86 0,48,1,83 0,32;1,45 16,00;1,31 0,38;1,27 1,83;0,93 0,34;0,88 0,37

Ejemplo N° 17 [DMSO-Dg] 8,49 7,10;8,49 4,64;8,48 4,71,8,47 7,19;7,83
0,32;7,75 4,48,7,73 6,06;7,63 5,84;7,61 4,30,7,19 7,71;7,18 5,00;7,18
493,717 746,575 0,36,4,23 2,98,4,21 4,574,119 3,07,4,06 1,23;4,04
3,65,4,02 3,68,4,00 1,25;3,78 0,61;3,31 319,54;3,29 2,38;3,08 2,68;3,06
4,34;3,05 3,16;2,67 0,37,267 0,54,2,66 1,06;2,64 253,263 3,49.2,61
2,21,2,59 0,83;2,54 0,88;2,52 1,90;2,51 21,87;2,51 39,93;2,50 51,66;2,50
36,22;2,49 17,70;2,33 0,36;1,99 16,00;1,91 1,60;1,19 4,47;1,18 8,89;1,16
4,40,1,07 1,32;0,00 0,54

Ejemplo N° 18 [DMSO-D¢] 9,57 1,03;8,09 0,83;8,08 0,89;7,69 1,06;7,43
0,76,7,43 0,38;7,42 0,90;7,41 0,98;7,40 0,44,7,40 0,86;7,22 0,91;7,21
0,34,7,19 1,56;7,18 0,34;7,17 0,74,6,74 0,72;6,73 0,69;6,72 0,70;6,72
0,67,4,19 0,60;4,17 0,93;4,15 0,61;3,30 299,11;3,28 3,24;3,05 0,53;3,03
0,86;3,01 0,59;2,67 0,38;2,67 0,50,2,66 0,42;2,66 0,38,2,64 0,58;2,62
0,75;2,60 0,55;2,59 0,33;2,54 1,28;2,51 26,66;2,50 47,67;2,50 60,62;2,50
41,83;2,49 20,06;2,33 0,38;2,07 1,33;1,47 1,00;1,42 16,00;1,31 0,45;1,21
0,44;1,20 0,45;1,18 1,06;1,16 1,02;0,00 3,28

Ejemplo N° 19 [CD 3CN] 8,63 1,93;8,12 7,24;8,12 7,35;8,11 7,63;8,11
7,358,00 3,39;7,42 0,50;7,41 0,52;7,41 2,30;7,41 6,15;7,41 3,47,7,40
3,65,7,40 8,80;7,40 5,33;7,40 8,74;7,39 9,03;7,39 0,97;7,39 0,95;7,39
1,00,7,38 0,52;7,32 0,44,7,32 0,37;7,31 1,39;7,31 3,34;,7,31 2,63;7,30
11,84,7,30 9,56,7,30 6,66;7,30 14,41,7,29 16,00;7,29 1,52;6,79 6,84:6,79
6,87,6,78 7,01;6,78 6,88,4,18 6,83,4,17 12,43;4,16 7,13;4,08 0,97;4,06
2,83;4,05 2,84,4,04 095,282 6,50;2,81 12,83;2,80 7,00;2,29 0,40;2,28
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0,49;2,27
2,67;2,09
2,63;2,06
0,40;1,98
5,10;1,95
0,88;1,89
4,94,1,85
0,38;1,27
1,08;1,11

0,45;2,26

52,78;1,95

2,29;1,88
1,40;1,85
1,25;1,22
0,56;1,10

0,47;2,21

1,51;1,88
1,80;1,83
3,81;1,20
0,36;1,10

101,61;1,94

1,68;2,19 3,13;2,16 5,28;2,11 2,10;2,10
2,30,2,08 69,67;2,08 8,12;,2,07 4,29;2,07 5,19;2,06 1,89;2,06
1,23;2,05 1,23;2,05 0,90;2,04 0,60;2,01
0,35;1,98 0,68;,1,97 12,82;1,97 8,69;1,96 8,56;1,96 4,73;1,95

5,68;1,87
0,40;1,83
7,66;1,19
0,34;1,06

3,50;1,87
0,65;1,83
3,62;1,16
0,50;0,92

0,43;1,99

5,52;1,86
0,94;1,82
0,44;1,15
0,32;0,88

1,35;0,00 47,40;-0,01 1,39

0,44;1,99

147,51;1,94 96,93;1,93 48,66;1,92

3,36;1,86
0,68;1,82
0,51;1,13
0,36,0,01

Ejemplo N° 20 [CD 3CN] 8,86 2,00;8,13 6,39;8,13
6,49,8,00 5,69;7,43 0,71;7,42 7,59;7,42 2,70;7,41

6,65;8,12
7,94,7,41
2,80,7,40 7,87;7,39 0,80;7,06 0,87;7,05 8,49;7,05
16,00;7,04 2,63;7,03 2,38;7,02 7,62;7,02 0,74,6,77
6,64,6,76 6,59;545 1,47:4,16 5,76,4,15 10,28;4,14

2,45;7,04
6,95;6,77
5,91;2,80
10,67,2,78 5,81;2,16 685,93;2,09 1,70;2,09 1,24;2,08 3,34;2,08
3,08,2,07 524,206 3,12;2,06 4,74,2,06 2,59;2,05 3,17;2,05

6,76;8,12
8,15,7,40
2,65;7,04
6,87,6,77
5,43;2,79
3,58;2,08
2,05;2,05

2,21;2,04 1,00;1,97 2,65;1,97 353,50;1,96 13,17;1,95 15,55;1,95 169,29;1,95

311,80,1,94 474,83;1,94 324,65;1,93

0,44;1,88
3,48;1,85
1,81;1,82
2,17,1,76
2,38;1,10
5,13,0,86

1,84;1,87
4,10;1,84
0,95;1,80
2,12,1,76
1,20;0,91
4,88,0,86

1,18;1,87
1,10;1,84
0,92;1,79
1,05;1,45
1,52;0,88
7,78,0,85

4,60;1,86
1,49;1,84
1,94,1,78
0,33;1,28
0,36;0,88
3,11,0,85

157,51;1,93

2,85;1,86
1,32;1,83
2,07,1,78
0,42,1,27
2,12;0,87
1,58,0,84

4,26;1,92
4,35;1,85
1,87;1,83
3,38;1,77
1,43;1,13
5,56;0,86
4,26;0,83

1,93;1,92
2,83;1,85
2,56;1,82
1,37;1,77
1,16;1,11
8,14,0,86
7,98,0,83
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4,80,0,82 3,83;0,82 8,93;0,82 4,13;0,81 1,41;0,81 1,57;0,01 1,27,0,00 46,54;-
0,011,28

Ejemplo N° 21 [CD 3CN] 8,87 2,15;8,12 6,63;8,12 6,93;8,11 6,97;8,11
6,79;8,01 6,02;7,41 0,53;7,41 0,60;7,41 2,20;7,40 5,95;7,40 3,38;7,40
3,53,7,40 8,34,7,40 5,18;7,39 8,48;7,39 8,64,7,39 0,96;7,38 1,02;7,38
0,49;7,32 0,46;7,32 0,41;7,31 1,52;7,31 3,04,7,31 2,73;7,30 10,96;7,30
9,17;7,30 6,52;7,30 13,60,7,29 16,00;7,28 1,55,6,77 6,75,6,77 6,72;6,76
6,84,6,76 6,62;545 2,854,17 6,19;4,16 11,154,156 6,46;3,54 0,41,3,53
0,41,2,81 5,81;2,80 11,47;2,79 6,30;2,17 121,73;2,09 2,36;2,09 1,92;2,08
4,14,2,08 3,88,2,08 3,85;2,07 6,16;2,07 3,86,2,06 4,57;2,06 2,02;2,06
1,84,2,06 2,37;2,05 2,492,05 2,80;2,05 1,73,2,04 0,95/1,97 3,34;,1,97
257,13;1,96 11,13;1,95 15,26;1,95 129,36;1,95 246,94;1,94 355,17;1,94
233,11;1,93 114,36;1,93 4,21;1,92 2,10;1,88 2,11;1,88 1,49;1,87 5,18;1,87
3,30;1,86 4,96;1,86 3,17;1,85 5,85;1,85 1,34;1,84 1,70;1,84 0,95;1,83
1,50;1,83 2,13;1,82 1,49;1,82 0,80;1,80 1,09;1,79 2,23;1,78 2,36;1,78
3,76,1,77 1,701,77 2,45;1,76 2,37,1,75 1,22;1,51 0,57;1,60 1,09;1,49
1,16,1,49 0,68;1,49 1,86;1,48 0,73;1,48 1,19;1,47 1,17;1,47 0,61;1,27
1,12;1,22 0,47;1,20 0,90;1,19 0,45;1,13 0,60;1,13 1,11;1,11 2,15;1,10
1,04,0,91 1,01,0,88 0,34,0,87 2,22;0,87 6,00;0,86 8,75;0,86 5,69;0,86
5,37,0,85 8,51,0,85 3,90,0,84 1,78,0,84 1,22;0,84 1,23;,0,84 4,36;0,83
8,44,0,83 5,12;,0,82 4,24,082 9,09;0,81 4,27,0,81 1,54;0,80 1,65;0,75
0,81,0,74 0,85,0,74 2,83;0,74 4,26;0,73 2,38,0,73 2,14,0,73 3,86;0,72
1,08,0,72 1,51;0,71 0,64,0,71 0,84;0,70 1,65,0,70 4,33;0,69 2,37,0,69
1,80,0,69 1,23;0,68 4,04,0,68 2,05;0,68 1,01,0,67 0,82;0,01 0,72;0,00 21,79;-
0,01 0,67
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Ejemplo N° 22 [CD sCN] 8,73 0,33:8,17 1,22:8,16 1,30:8,16
1,48,7,42 0,51,7,42 1,57:7,42

1,32;8,02
0,60,7,41
3,02;7,04
1,35;5,45
0,99;2,82
0,55;2,07

1,10;8,02
1,56,7,41
0,49;7,04
4,31,4,17
1,95;2,81
0,69;2,06

1,12,7,43

0,62;7,40 1,62;7,06 1,55;7,06 0,46;7,05
1,60;6,85 1,40,6,85 1,36,6,84
1,88;4,15 1,09;3,97 7,87;3,45 16,00;2,84
25,36;2,09 0,59;2,08 0,54,2,08 0,95;2,07
1,99;1,96 0,47;1,95 0,57,1,95 6,22;1,95

0,46;7,03

1,04;4,16
1,07;2,17

0,36;1,97

11,65,1,94 18,33;1,94 12,52;1,93 5,86;1,89 0,33;1,88 0,85;1,87

0,79;1,86 0,50;1,86 0,75;0,00 0,88

1,32;8,16
0,60;7,41
0,50;7,05
1,30;6,84

0,52;1,87

Ejemplo N° 23 [CD

1,45;8,03
1,65;7,40
3,09;6,84
1,40;3,97

56,22;2,10 0,38;2,09 0,79;2,09 0,71;2,08 1,27;2,08

1,48,7,41
1,70,7,31
1,33,6,84

8,57;3,45 16,00;3,36 0,42;2,84 1,27;2,83

3CN] 8,72 0,43;8,15 1,44;8,15 1,40;8,15

1,13;7,41
0,62;7,31

0,66;7,41
2,30;7,31

0,68;7,41
1,84,7,31

1,34,6,84 1,32,6,83 1,31,4,18

1,69;7,40
1,28;7,30
1,34,4,17
2,53;,2,82
0,75;2,07

1,45;8,14
1,06;7,40
2,79;7,30
2,44:4,16
1,37;2,16
0,93;2,06

0,45,1,97 0,63;1,97 10,22;1,96 1,18;,1,95 1,42;1,95 14,78;1,95 28,14;1,94
41,34,1,94 27,46;1,93 13,53;1,89 0,43;1,88 1,10;1,88 0,68;1,87 1,07;1,87

0,65;1,86 0,97;1,85 0,35;0,00 3,68

Ejemplo N° 24 [CD sCN] 9,00 0,94:8,16 3,12:8,16

3,20;8,04
1,38;7,41
7,37,7,05
3,13,6,82
4,74,4,15
1,12;3,36

2,84,7,43
3,68;7,40
1,26;7,04
3,14;4,25
2,84;4,06

0,37;7,43
0,40;7,07
1,12;7,03
0.42;4,24
0,61,4,05

3,565;7,43
0,40;7,06
3,56,7,03
1,26,4,23
0,63:4,05

1,35;7,42
3,90,7,06
0,36;6,83
1,29;4,22
0,63;4,00

3,14;8,15
3,77,7,41

1,15,7,05
3,22,6,83
0,44;4,17
0,39;3,78

2,74,2,84 2,14,2,83 4,25,2,82 2,452,117 153,67;2,10

3,18;8,15
3,86;7,41
1,26;7,05
3,18;6,82
2,68;4,16
1,62;3,49
0.87;2,10
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0,63;2,09 1,70;2,09 1,70;2,08 2,87,2,08 1,66;2,07 1,97,2,07 0,66,;2,06
1,06,2,06 0,71,2,05 0,93;2,05 0,66;2,04 0,34;1,97 2,84;1,97 0,47;1,97
53,39;1,96 4,42;1,95 498,195 56,63;1,95 105,31;1,94 154,76;1,94
105,89;1,93 52,70;1,93 1,80;1,92 0,82;1,92 0,35;1,89 0,90;1,89 0,60;1,88
2,23,1,88 1,39;1,87 2,22;1,87 1,38;,1,86 1,73;1,86 0,61;1,85 0,89;1,84
0,37,1,83 0,64;1,83 0,92;1,82 0,63;1,82 0,34;1,37 16,00;1,36 15,93;1,27
047,122 086;1,20 1,58;1,19 0,80;1,13 0,53;1,11 1,07;1,10 0,55,0,91
0,55;0,01 0,36,0,00 14,03;-0,01 0,42

Ejemplo N° 25 [CD 3CN] 9,00 1,02;8,15 2,86;8,14 2,91;8,06 3,11;7,42
097,741 270,741 161,741 166,741 385741 252,740 4,01;7,40
4,04,7,39 0,54,7,32 0,65;7,32 1,39;7,31 1,22;7,31 5,11;7,31 4,58,7,31
3,15;7,30 6,65;7,30 797,729 0,81,6,82 3,13;6,82 3,20;6,82 3,16,6,81
3,14,5,45 1,47,425 042,424 127,423 129422 0,454,18 2,92;4,17
5,19;4,16 3,06;4,00 0,54,2,84 2,47;2,83 4,88;2,82 2,77;2,16 349,12;2,11
0,94,210 0,72;2,10 1,86;2,09 1,75;2,09 3,12;2,08 1,80;2,08 2,52;2,07
0,75;2,07 1,05;2,06 0,48;2,06 0,75;2,05 1,10;2,05 0,76;2,04 0,39;1,97
1,32;1,97 135,15;1,96 599,195 6,98;1,95 67,53;1,95 129,20;1,94
187,18,1,94 124,02;1,93 62,30;1,92 1,31;1,90 1,06;1,89 0,73;1,89 2,51;1,88
1,67,1,88 2,50;1,87 1,53;1,87 1,97;1,85 0,68;1,85 0,91;1,84 0,43;1,83
0,75;1,83 1,09;1,82 0,78;1,82 0,41;1,37 15,89;1,36 16,00;1,27 0,40;1,13
0,47,1,110,90;1,10 0,43,0,91 0,61;0,01 0,56,0,00 17,88;-0,01 0,57

Ejemplo N° 26 [CD 3CN] 8,13 0,49;8,11 1,39;8,11 1,42:8,10 1,39;8,10
1,37,7,76 1,50;7,43 1,49;7,43 0,59;7,42 1,60;7,42 1,66,7,41 0,60;7,41
1,58,7,07 1,71;7,06 0,56;7,05 0,55;7,05 3,17;7,05 0,59;7,04 0,46;7,04
1,61,6,77 1,33,6,77 1,33,6,76 1,34,6,76 1,33,5,45 0,72:4,17 1,26;4,16

/{/@
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2,30;4,15 1,32;3,69 16,00;2,83 1,22;2,82 2,38;2,81 1,28;2,16 220,97;2,10
0,39;2,09 0,76;2,09 0,71;2,08 1,21,2,08 0,72;2,07 0,88;2,06 0,49;2,06
0,41;2,05 0,59;2,05 0,40;1,97 0,39;1,97 12,90;1,96 2,70;1,95 3,15;1,95
36,26;1,95 69,14;1,94 99,80;1,94 65,90;1,93 33,48;1,93 1,12;1,92 0,51;1,89
0,43;1,88 1,06;1,88 0,68;1,87 1,03;,1,87 0,64;,1,86 0,93;,1,85 0,38;1,83
0,40;1,83 0,59;1,82 0,40;1,27 0,37;1,13 0,33;1,11 0,62;0,00 8,16

Ejemplo N° 27 [CD 3sCN] 8,10 1,34,8,09 1,28;8,09 1,34,8,09 1,32;8,06
0,39;7,78 1,16;7,77 1,33;7,77 1,32;7,42 1,30;7,41 0,75,7,41 0,73,7,41
1,36;7,41 1,00,7,40 1,68;7,40 1,69;7,32 0,45;7,32 0,77,7,32 0,66,7,31
1,97,7,31 1,93;7,31 1,30;7,30 2,71;7,30 3,57;7,30 0,40,6,76 1,32;6,76
1,30,6,75 1,33;6,75 1,31,5,45 0,51;4,18 1,20;4,17 2,12,4,16 1,24,3,77
0,32;3,72 0,68;3,68 16,00;3,68 0,42;3,55 0,77,2,83 1,16;2,82 2,19;2,81
1,22;2,19 0,59;2,16 494,63;2,13 0,37;2,11 0,43;2,10 0,32;2,10 0,75;2,09
0,71,2,09 1,19;2,08 0,71;2,08 2,88,2,07 0,34,2,07 0,44,2,06 0,64,2,06
1,10,2,05 1,56;2,05 1,11;2,04 0,55;1,97 2,91;1,97 395,06;1,96 8,76;1,95
9,24,1,95 102,32;1,95 189,07;1,94 284,13;1,94 194,04,1,93 96,18;1,93
3,13;1,92 1,46;1,92 0,61;1,92 0,40;1,92 0,35,1,89 0,51;1,89 0,39;1,88
1,07;1,88 0,71;1,87 1,04;,1,87 0,69;1,86 0,95;1,86 0,34,1,85 0,41;1,85
2,24,1,84 0,40;,1,84 0,62;1,83 1,13;,1,83 1,60;1,82 1,12;1,82 0,60;1,29
0,34;1,27 1,09;1,13 0,73;1,11 1,45;1,10 0,74,0,91 1,06;0,01 0,68;0,00 27,09;-
0,010,83

Ejemplo N° 28 [CD 3CN] 8,53 0,63;8,13 1,51;8,12 1,568;8,11 1,62;8,11
1,70;8,04 1,90,7,43 1,65,7,43 0,78;7,42 1,88;7,41 2,03;7,40 0,86;7,40
1,89,7,07 1,88;7,06 0,69;7,05 0,85;7,04 3,43;7,04 0,81,7,03 0,66,7,02
1,63,6,78 1,47,6,77 1,51,6,77 1,48,6,76 1,43;4,17 1,63,4,16 2,91:4,14
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1,65,2,83 1,54;2,82 3,052,80 1,72;2,66 0,38,2,64 0,96;2,63
1,01;2,59 0,42;2,15 400,60;2,12 1,80;2,11 1,81;2,11 1,68;2,10
1,71,2,09 1,63;2,08 2,02;2,07 1,43;2,07 1,54,2,06 0,76;2,05

1,31;2,61
1,58,2,09
0,86;2,03

0,35;1,97 2,43;1,96 24,07;1,96 7,56;1,95 38,73;1,95 71,16;1,94 98,81;1,93

68,31;1,93 35,30;1,90 1,33;1,90 1,06;1,89 1,84;1,88 1,36;1,87
1,22,1,86 1,37;1,84 0,60;1,78 0,34;1,77 0,52;1,77 0,68;1,76
1,04;,1,27 0,65;1,20 0,45;1,15 16,00;1,13 15,73;1,11 0,60;1,07
1,01,0,01 2,02,0,00 37,39;-0,01 1,74

1,73,1,86
0,49;1,45
1,04;1,05

Ejemplo N° 29 [CD 3CN] 8,53 0,63;8,11 1,70;8,10 1,67;8,10
2,05,7,42 1,35;7,41 1,00;7,41 1,06;7,41 2,01;7,40 1,44;7,40
2,11;7,39 0,47;7,31 1,12;7,31 3,10;7,30 2,08;7,30 3,46;7,29
0,416,77 1,55,6,77 1,54,6,76 1,54,6,75 1,47;4,18 1,72;4,17
1,75,2,84 1,66;2,82 3,20,2,80 1,76;2,66 0,43;2,64 1,02;2,63
1,07,2,59 0,46;2,15 356,74;2,12 1,56;2,11 1,60;2,11 1,60;2,11
1,93,2,09 1,50;2,09 1,99;2,08 1,34;2,07 1,54;,2,06 0,70;2,06

1,70;8,05
2,05;7,39
3,34;7,28
3,08;4,15
1,37;2,61
1,61;2,10
0,85;1,97

2,60;1,96 18,27;1,96 7,76;1,95 37,89;1,95 68,94;1,94 95,23;1,93 65,84;1,93

33,89,1,91 1,17;,1,90 0,86;1,89 1,71;1,88 1,20;1,88 1,57;1,87
1,23;1,85 0,46;1,85 0,46;1,77 0,39;1,77 0,54;1,76 0,39;1,27
1,01;1,19 0,93;1,15 16,00;1,13 15,71;1,12 1,88;1,11 0,55;1,11
2,16,0,00 36,54;-0,01 1,73

1,04;1,86
0,37:1,21
0,95;0,01

Ejemplo N° 30 [CD 3CN] 8,54 0,65;8,13 1,64,8,12 1,66;8,01
1,85,7,42 194,741 201,740 1,02,7,39 1,86;7,06 1,85;7,04
1,67,6,80 1,34,6,80 1,59,6,79 1,44,6,79 1,11,6,04 0,33;6,03
0,35,6,01 0,35;599 0,40;5,52 0,37;548 0,40;4,17 1,85;4,16
1,63,4,07 0,65:4,05 0,57;3,57 0,38;3,55 0,61;3,54 0,75;3,54

1,64,7,43
3,562;7,02
0,38;6,02
3,14;4,14
0,66,3,52
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0,60;3,50 0,33;3,27 0,33;2,96 0,48;2,84 1,86;2,82 3,29;2,81 1,88;2,71
0,36,2,66 0,352,61 0,37;2,57 0,36;2,49 0,59;2,46 1,44,2,39 0,87;2,37
0,88,2,35 0,93;2,34 1,04;2,32 1,12;2,30 1,25;2,28 1,49;2,24 5,60;2,22
7,93;2,15 3170,97;2,12 12,27;2,11 11,19;2,11 10,36;2,10 7,82;2,09 6,11;2,09
4,76;2,08 4,49;2,07 3,79;2,05 2,81;2,00 8,49;1,99 11,64;1,99 10,01;1,96
131,70,1,96 60,56;1,95 308,30;1,95 561,87;1,94 776,89;1,93 536,23;1,93
275,81;1,89 3;51;1,88 2,84;1,87 2,84,1,86 2,03;1,80 0,73;1,79 1,05;1,78
1,92,1,77 3,39,1,77 4,67,1,76 3,38;1,76 1,63;1,65 0,33;1,45 1,22;144
0,42;1,27 2,35;1,22 0,70;1,20 1,46;1,19 0,66;1,13 1,58;1,11 2,80;1,10
1,35;1,07 5,03;1,05 4,94,0,96 15,92;0,94 16,00;0,93 15,83;0,92 7,02;0,92
6,89;0,91 15,68,0,89 0,92;0,15 1,21;0,01 15,64;0,00 294,13;-0,01 14,71;-0,15
1,27

Ejemplo N° 31 [CD 3CN] 8,54 0,64;8,12 1,65;8,10 1,68;8,03 1,86;7,41
1,29;7,41 0,98;7,41 1,02,7,41 1,94,7,40 1,45;7,40 2,10;7,39 2,11;7,30
2,92,7,30 2,65;7,30 2,07;7,29 3,54,7,29 3,52;6,79 1,51,6,79 1,53,6,78
1,606,77 1,47,4,18 1,68;4,17 3,054,15 1,72;2,84 162,282 3,12;2,81
1,70,2,24 3,77;2,23 5,35;2,15 417,052,111 2,57;2,11 2,84;2,10 2,55;2,09
2,32;2,09 2,60;2,07 2,30;2,05 1,29;2,04 0,53;2,02 0,48;1,97 2,43;1,96
8,32;1,96 8,85;1,95 47,32;1,95 86,75;1,94 120,02;1,93 82,95;1,93 42,90;1,90
1,60;1,89 2,01;1,88 1,48;1,87 1,82;1,87 1,30;,1,86 1,44;1,84 0,67;1,78
0,42;1,77 0,63;1,77 0,82;1,76 0,61;1,76 0,36;1,27 0,46;1,20 0,55;1,11
0,47;1,00 0,76;0,99 0,81;0,96 16,00;0,95 3,04;0,94 15,57;0,93 1,49;0,91
0,52;0,01 2,62;0,00 45,26;-0,01 2,08

Ejemplo N° 32 [CD 3CN] 9,03 3,06;8,21 7,74,8,20 7,84:8,18 9,33:7,94
8,49,7,94 10,32,7,93 2,84,7,93 11,48,7,93 9,55:7,83 1,14,7,83 8,01,7,82




146

10,18;7,82 2,89;7,81 11,61,7,81 9,74,7,62 1,27,7,62 2,47,7,62 1,54.7,61
172,761 6,32,7,59 2,50,7,59 4,51,7,59 2,56;7,56 1,25;7,56 2,48:7,55
1,817,565 1,71,7,54 6,27,7,54 2,37;7,53 9,89;7,53 8,22;7,53 3,32;7,52
12,14;7,51 2,13;7,51 5,56;7,48 8,32;7,47 3,78,7,46 13,24,7,46 3,71.7,45
10,30,7,45 9,09;7,44 3,17;7,44 8,17;7,43 0,92;7,08 0,86;7,08 8,35:7,08
2,69;7,07 2,92,7,06 16,00,7,06 3,21,7,05 2,49;7,05 7,88,7,04 0,98:6,87
6,69,6,86 6,94,6,86 6,62;6,86 6,82;6,74 0,50;5,98 0,45;4,19 6,53;4,18
11,96,4,17 6,82;4,08 0,72;4,06 2,14,4,05 2,13;4,04 0,71;3,61 0,36;3,54
0,44;3,53 0,44,2,88 6,17;2,87 12,30;2,86 6,61;2,17 354,13;2,12 3,04:2,11
2,50;2,11 4,76;2,10 4,392,110 6,77;2,09 4,24;,2,09 5,06;2,08 1,99;2,08
2,60;2,06 1,38;2,06 2,22;2,05 3,14;2,05 2,17,2,04 1,24;,1,97 9,88;1,97
12,68;1,96 14,29;1,95 15,61;1,95 183,09;,1,95 345,53;1,94 504,89;1,94
352,39;1,93 178,21;1,92 2,73;1,91 2,30;1,91 1,62;1,90 5,34;1,90 3,49;1,89

541,189 3,41,1,88 4,67;1,87 1,70;1,84 1,051,83 1,97;1,83

1,96;1,82 1,01;,1,45 2,51;1,44 0,42;1,27 1,82;1,22 2,61;1,20
2,561,113 0,35;1,13 1,99;1,11 3,88;1,10 1,90;0,91
0,60,0,01 4,27,0,00 149,10;-0,01 5,07;-0,10 0,60

1,88;0,88

2,89;1,82
5,23;1,19
0,33;0,10

Ejemplo N° 33 [CD 3CN] 9,03 2,43;8,74 0,34;8,19 16,00;8,19

6,92;8,02
9,41;7,93
1,32;7,62
2,12,7,57
1,57;7,53
0,55;7,48
3,60,7,45

0,41;8,01
7,71,7,83
2,14;7,61
0,36,7,56
8,21,7,53
0,92,7,48
3,15;7,45

0,96;8,00
4,74,7,82
1,33,7,60
0,86,7,55
4,41,7,52
1,21,7,48
2,13,7,45

0,71;8,00
5,99;7,82
5,26;7,60
1,68,7,55
9,79;7,51
4,93,7,47
6,32,7,44

0,64;7,94
1,85;7,81
1,96,;7,59
1,32;7,55
1,87;7,51
2,29;7,46
4,79;7,44

8,46;7,93
6,90,7,81
2,31;7,59
1,11;7,54
4,48;7,50
6,93,7,45
3,67,7,44

7,83;8,19
2,60,;7,93

15,69,7,62

3,80;7,59
3,72;7,54
0,77,7,49
1,63;7,45
3,69;7,44
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3,41,7,43
2,39;7,33
2,75;7,30
5,58,4,20
0,81;2,89
4,68;2,11
1,00;2,06
7,15;1,95

8,45;7,43 7,43,;7,42 0,96;7,42 0,35;7,34 1,02,7,33 0,80,7,33
2,06;7,32 7,53;7,32 4,97,7,32 5,02;7,31 12,81;7,31 13,01,7,31

1,48,7,29 0,44,7,29 0,42;6,86 5,49,6,86
527,419 971,418 553,406 0,654,05

4,25;6,85
0,63;3,54

5,00;2,88 9,93,2,87 5,40;2,17 62,37;2,12 3,51;2,12

4,26,2,10 6,14,2,10 4,02;2,09 4,61,2,09
1,49,2,056 1,92,2,05 1,41,2,04 0,86;1,97

9,61;1,95 97,558,195 187,06;1,94 266,43;1,94

2,06;2,08
3,10;1,97

95,01;1,92 2,43;1,91 1,80;1,91 4,72;1,90 3,22;,1,89 4,75;1,89
4,00,1,88 1,56;1,83 0,65;1,83 1,14,1,83 1,65;1,82 1,18;1,82
0,65;1,22 0,82;1,20 1,62;1,19 0,82;1,13 1,63;1,11 3,31;1,10

1,01,0,01 2,68,0,00 80,69;-0,01 3,13

4,34,6,85
0,81;3,53
2,94;2,11
2,39;2,06
7,03;1,96

180,73;1,93

3,08;1,89
0,65;1,27
1,67,0,91

Ejemplo N° 34 [CD 3CN] 8,69 1,30,8,17 0,45;8,16 0,47:8,15

0,47;8,12
0,51,7,46
3,21;7,39
1,06;7,36
9,87,7,32
2,98;7,28
4,63;7,05
4,20;7,00
3,70;6,79
6,94,4,13
0,35;2,27
2,03;2,08

3,61;8,12 3,71;8,11 3,65;8,11 3,76;7,98 3,81,7,48

0,66;7,45 0,64,7,42 0,61,7,41 4,11,7,41

1,96,7,40

2,80;7,39 5,25;7,38 2,22;7,38 5,01,7,37 2,16;7,37
2,20;7,35 4,50;7,35 4,42;7,34 1,60;7,33 11,56;7,33 11,26,7,33

1,61;7,32 1,78;7,31
2,70,7,27 1,21,7,27
1,95;7,04 0,67;7,03
0,92;7,00 0,60;6,83
3,70,6,78 3,61,6,77

3,19;7,30
1,48;7,26
1,84,7,03
0,47,6,83
3,568;5,45

3,95;3,70 16,00;3,61 3,16;2,81
0,47;2,16 45,32;2,11 2,47;2,11

1,79;2,07 2,94,2,07

2,82,2,06

1,82;7,30 1,64,7,29
0,68;7,25 0,32;7,06
8,62;7,02 2,52;7,01
0,48,6,82 0,48;6,82
2,16;5,16 0,51,4,16
3,48;2,79 6,94,2,78
2,20;2,10 1,79;2,09
4,09;2,05 2,72,2,04

0,48;8,15
0,41,7,47
4,66,7,40
1,89;7,37

1,43,7,28
0,65;7,05
1,51,7,01
0,48;6,79
3,88;4,14
3,76;2,29
1,57;2,09
3,13;2,04
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1,35;2,03 1,66;1,99 0,51;1,97 1,562,197 2,82;,1,96 74,42;1,96 5,26;1,95
30,94,1,95 58,82;1,94 84,49;1,93 58,28;1,93 29,86;1,88 1,56;1,87 1,23;1,86
3,34,1,85 2,36;1,85 3,27;1,84 2,21,1,83 2,67;1,82 1,00;1,82 1,06;1,79
0,60;1,78 0,37;1,77 0,50;1,77 0,63;,1,76 0,57;1,45 0,87;1,28 0,44;1,27
1,35;1,22 0,43;1,20 0,73;1,19 0,40;1,14 0,33;0,91 0,48;0,01 1,02;0,00 26,47;-
0,01 1,01

Ejemplo N° 35 [CD 3:CN] 8,84 0,42,8,66 1,38;8,46 0,84,;8,36 0,79;8,34
0,73;,8,15 0,57;8,14 0,56;8,11 3,83,8,10 3,74,8,10 3,70;7,99 3,95;7,81
0,42;7,57 0,32;7,54 0,37;7,52 0,39;7,50 0,50;,7,48 1,10;7,46 1,16;7,43
0,77;7,40 3,91,7,39 4,30;7,39 4,34,7,38 4,93;7,38 5,93;7,38 4,56;7,37
6,73;7,37 6,83;7,36 4,22;7,36 5,13;7,35 6,55;7,35 6,07;7,34 12,99:7,33
12,57,7,32 3,25;7,31 7,48;7,30 4,40;,7,30 6,31,7,30 11,28;7,29 8,22,7,29
12,07,7,28 14,06;7,28 14,65;7,27 5,41,7,25 1,54,7,22 0,83;7,21 1,27,7,20
1,00,7,19 1,02,7,17 0,67,7,16 0,86;7,15 0,77;7,14 1,19;7,12 0,87;7,11
0,62;7,09 0,59;7,09 0,65;7,07 0,59;7,06 0,40,7,02 0,70,7,00 0,50;6,83
0,60,6,82 0,52;6,81 0,58,6,81 0,65,6,78 3,48,6,78 3,43,6,77 3,36,6,77
3,46,545 3,76,541 0,41;516 041,441 0,49,4,20 0,39;4,19 0,42;4,17
4,24,415 7,40,4,14 479412 0,58,4,11 0,41;4,08 0,44;4,07 0,67;4,05
0,84,3,80 0,36;3,78 0,40;3,76 3,63;3,70 16,00;3,62 1,09;3,61 2,52;3,60
14,42;3,53 0,40;3,52 0,35;3,52 0,41;3,50 0,37;3,49 0,40;3,48 0,35;3,35
0,76;2,81 3,72;2,80 7,21;2,78 3,82;2,47 0,43;2,47 0,57;2,46 0,44;2,36
047234 0,79;2,33 0,72;2,31 0,64;2,30 0,86;2,29 0,93;2,28 1,02;2,15
1291,20;2,11 14,42;2,11 13,14;2,10 10,32;2,09 8,15;2,08 6,61;2,07 5,87;2,07
6,83,2,06 4,98;2,05 5,34,2,04 3,33;2,01 2,18;1,97 10,97;1,96 534,49;1,96
47,42,1,95 285,56;1,95 539,00;1,94 772,69;1,93 533,69;1,93 274,84;1,88
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4,03;1,87
1,32;1,79
1,25;1,73
0,68;1,59
0,70;1,48
1,11;1,38
7,40;1,24
1,34;1,18
0,57;1,09
0,38,0,97
0,75;0,84

5,27,1,86
4,02;1,78
1,07;1,72
0,65;1,57
0,69;1,46
0,61,1,36
1,06;1,24
0,67;1,17
0,47,1,08
0,53;0,95
0,52;0,82

4,07;1,85
2,61,1,77
1,11;1,69
0.62;1,55
0,50;1,44
0,71;1,34
0,91;1,23
0,70;1,16
0,79;1,06
0,54;0,93
0,39;0,82

4,82;1,85
4,01,1,77
1,12;1,66
0,74,1,53
0,64;1,43
1,17;1,32
1,11;1,22
0,56;1,15
0,81;1,04
0,44,0,91
0,33;0,79

3,54;1,84
5,27;1,76
0,84,1,62
0,77;1,51
0,51;1,41
0,94;1,31
1,56;1,22
0,563;1,14
0,48;1,00
3,89;0,89
0,32;0,57

3,89;1,82
4,18;1,76
0,60;1,61
0,74,1,50
0,57;1,41
0,93;1,29
1,01;1,20
1,30;1,12
0,34,1,00
0,87,0,88
0,32;0,15

9,80,0,00 232,46,-0,01 9,70;-0,05 0,33;-0,06 0,33;-0,15 1,01

2,12;1,80
2,29;1,75
0,62;1,60
0,81;1,49
0,60;1,39
2,24,1,27
2,69;1,19
0,54,1,10
0,32;0,99
1,31;0,86
1,03,0,01

Ejemplo N° 36 [CD 3CN] 19,94 0,65;9,24 1,88;9,22 1,96,8,68

1,03;8,32
3,50;7,43
4,23;7,05
0,75,6,67
0,66:4,06
7,78,2,82

3,19;8,16 2,28;8,15 2,62;8,14 2,64,8,13

9,12;7,42 9,99;7,41 10,29;7,40 9,29;7,09

4,33,7,04 3,59;7,04 2,02;6,85 5,66;6,84

3,50;6,38 0,58;4,17 8,76;4,16 16,00;4,15

1,22;4,05 1,40;4,04 0,63;3,55 0,62;3,53

15,96;2,81 9,19;2,80 0,96;2,78 0,63;2,74
1619,61;2,10 3,30;2,09 6,91;2,09 12,26;2,08 10,47;2,08 6,56;2,07

3,02;8,12
2,01;7,07
5,65,6,80
9,11;4,13
0,60;3,52
0,71,2,47

3,38,2,06 6,46;2,06 6,452,05 8,27;2,05 5,80;2,04 3,05;1,97
84,42,1,96 46,87,1,95 58,29;,1,95 539,35;1,95 972,69;1,94 1413,07;1,94
974,09;1,93 494,81;1,92 6,87;1,89 3,43;1,89 2,52;1,88 8,56;1,88 5,52;1,87
8,87,1,87 557,1,86 7,71;1,85 2,81;1,85 3,39;1,83 3,27;1,83 5,72;1,83
8,02,1,82 5,44;1,82 2,80;1,27 3,78;1,22 1,70;1,20 3,25;1,19 1,65;1,13

1,19;8,46
1,13,7,98
4,09;7,06
0,77,6,79
0,68;4,13
0,62;2,83
0,58;2,15
7,89;2,07
7,23;1,97
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1,851,171 3,17;1,10 1,61,0,88 0,77;0,87 0,67,0,10 1,64,0,01 12,44,0,00
406,61,-0,01 12,14,-0,10 1,66

Ejemplo N° 37 [CD 3CN] 9,22 1,12;9,20 1,14;8,70 0,82;8,64 2,28;8,48

0,72;8,32 1,93;8,13 3,54;8,11 2,20;,8,09 1,91,8,07 0,47;8,05 0,51,7,99 |

2,00;7,84 0,53;7,60 0,75;7,58 0,82,7,44 2,13,7,43 1,98;7,42 2,99,7,42
8,16,7,41 564,741 588,741 10,34,7,40 7,94,7,40 10,61,7,40 8,08;7,39
11,23;7,39 2,565;7,38 1,90;7,31 8,44,7,14 0,75;7,12 0,74,7,08 2,41,7,08
1,00;7,07 1,65;7,06 4,42;7,05 1,31;7,04 1,81,7,04 2,28;7,02 0,60,6,85
5,39,6,84 5,68,6,83 5,47;,6,83 5,25:6,79 2,24,6,78 1,75,6,77 1,48,6,76
1,18,6,69 2,22,6,68 0,97,6,67 0,88;545 10,12;4,19 8,35;4,17 16,00;4,16
6,70;4,16 10,13;4,15 3,31,3,68 0,88;3,29 1,63;3,17 7,82;3,06 7,96;2,96
8,28,2,89 0,74,2,84 7,25;2,82 14,80;2,81 8,89;2,80 2,28;2,77 0,72;2,67
0,55;2,47 0,40;2,46 0,32;2,32 3,06;2,16 501,04;2,11 9,58;2,11 9,73;2,10
11,02;2,09 9,42;2,08 12,19;2,08 9,37;2,07 9,56,2,06 5,49,2,05 5,26;2,02
1,40;1,96 90,22;1,96 17,48;,1,85 147,07;,1,95 278,25;1,94 400,28;1,93
276,42;1,93 142,35;1,90 5,44;1,90 4,39;1,89 9,51;1,88 7,12;1,87 9,50;1,87
7,02;1,86 8,19;1,84 3,43;1,79 1,13;1,78 1,40;1,77 2,09,1,77 2,80;1,76
2,03;1,76 1,33;1,72 0,56;1,62 0,39;1,60 0,60;1,56 0,43;1,49 0,45;1,49
0,37;,1,39 0,40;1,34 0,52;1,27 4,21;,1,22 0,52;1,20 0,79;1,19 0,46;1,16
0,41;1,14 1,01;1,06 1,12;1,04 2,04;,1,02 1,06;0,91 2,16;0,90 0,48;0,89
0,45;0,88 0,67;0,86 0,45;0,15 0,50;0,01 5,19;0,00 127,20;-0,01 4,91;-0,02
0,64,-0,15 0,52

Ejemplo N° 38 [CD 3CN] 8,43 5,82;8,43 4,66;8,09 3,36;8,09 3,45;8,09
3,00;8,09 2,73;8,08 3,45;8,08 3,42;8,07 2,89;8,07 257;7,86 0,53;7,85
0,56,7,45 0,50;7,44 3,29,7,43 2,06,7,42 4,25;7,42 3,09;7,42 4,02,7,42

/3¢
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5,23;7,41
1,66;7,31
0,56,7,06
3,05;7,01
2,95,6,62
2,87,6,36
0,38;4,18
0,51;4,05
0,35;2,84
3,43;2,76
2,569;2,10

4,19,7,40
4,38;7,30
3,68,7,06
0,33;6,67
3,88,6,62
0,48;6,36
2,76;4,17

5,47,7,39
4,18;7,30
1,20;7,05
2,18;6,66
4,25,6,61
0,54,6,35
4,19;4,16

3,65;7,39
2,88;7,29
1,48,7,04
2,39;6,65
3,66,6,61
0,45;6,35
5,20;4,15

0,54,3,06 16,00;3,05 14,00;2,97
0,36;2,81 2,43;2,81 3,59;2,80

0,73;2,16 496,75;2,13 3,97;2,12 2,23;2,11

0,61,7,33
6,18;7,29
6,62,7,04
4,25,6,65
3,23,6,61

0,556,33
6,54;4,15
13,85;2,97
5,03;2,79

2,28;2,09 2,34;2,08 3,59;2,07 4,48;2,06
1,54;1,99 0,78;1,97 5,39;1,96 104,98;1,96 9,99;1,95 72,03;1,95 135,24,1,94
193,59;1,93 132,82;1,93 67,88;1,89 1,67;1,89 2,27;1,88 3,21;1,87 4,48,1,85
4,09;1,85 3,03;1,84 2,96;1,83 1,25;1,83 1,08;,1,79 0,75;1,78 0,56;1,77

0,43;7,33
5,81;7,28
1,30;7,02
4,85;6,64
3,23,6,61
0,78;5,45
3,47,4,14
11,10;2,96
5,97,2,78
2,30;2,11
3,86;2,04

0,90;1,77 1,23;1,76 0,89;1,76 0,52;1,27 1,10;1,22 0,72;1,20

0,73,0,91 1,02;0,01 2,42;0,00 61,98;-0,01 2,38

0,45;7,31
0,64;7,07
1,13;7,02
2,38,6,64
3,31,6,60
2,73,4,78
3,50;4,07
1,38;2,89
3,16;2,77
2,49,2,10
1,81,2,04

1,38;1,19

Ejemplo N° 39 [CD 3CN] 8,43 5,24;8,09 3,23;8,09 3,08;8,08

3,19;7,77
1,57;7,42
0,65;7,10
1,20;7,03
3,12;6,61

0,33,7,76
1,56,7,42
0,34;7,06
1,12,7,03
3,28;6,61

0,35;7,44
3,76;7,41
0,45;7,06
3,43;7,02
3,80;6,60

0,38;7,43
1,32;7,41
3,80,7,06
0,35,6,65
3,33;6,60

4,67;4,14 2,67,4,09 0,44;3,06 16,00;2,97
2,61;2,17 1355,00;2,14 0,68;2,09 0,83;2,08 0,66;2,08

4,77,2,78
1,42,2,07

3,36;7,43
3,55;7,40
1,15;7,05
2,80;6,64
2,96;6,30

1,23;7,42
0,41;7,13
1,26;7,04
3,20;6,64
0,48;4,16

15,08;2,96 0,39;2,80

2,38,2,06 2,22;206 3,39;2,05 3,14;2,05 2,28;2,04

3,22;8,08
3,69;7,42
0,35;7,11
6,98;7,04
2,77,6,63
2,66,4,15
2,452,779
1,57,2,07
1,13;1,97

759



152

13,95;1,96 12,79;1,95 15,39;1,95 165,68;1,95 329,59;1,94 489,99;1,94
325,35;1,93 155,14;1,93 4,91;1,92 2,32;1,88 1,00;1,87 0,70;1,87 2,23;1,86
1,48;1,86 2,07,1,85 1,53;,1,85 1,99;1,84 0,74;,1,84 1,68;1,83 1,96;1,83
2,79;,1,82 1,99;,1,82 1,02;1,44 5,93;1,27 1,08;1,11 0,55;0,91 1,77;0,01
1,11;0,00 43,04;-0,01 1,34

Ejemplo N° 40 [DMSO-Dg] 10,36 4,02;8,15 4,48,8,13 4,63,8,09 4,10,7,46
0,33,7,46 3,35;7,45 1,36;7,44 3,80,7,43 4,54;7,43 1,68,7,42 4,10;7,41
0,63;7,24 0,47;7,24 414,723 1,29;7,22 1,46;7,21 7,43;7,21 1,47,7,20
1,15;7,19 3,562;7,18 0,34,6,76 3,13,6,76 3,12;6,75 3,10;6,74 3,15;4,20
2,51,4,18 4,06;4,16 2,62;3,36 405,89;3,34 0,50;3,06 2,19;3,04 3,78;3,02
2,66;2,67 0,72;2,65 2,08;263 2,82;2,61 1,78,2,59 0,58;2,52 17,00;2,52
23,32;2,51 16,38;2,40 1,88;2,39 6,33;2,37 6,52;2,35 2,11;2,00 0,40;1,10
0,39;1,07 7,47,1,05 16,00;1,03 7,16

Ejemplo N° 41 [DMSO-Dg] 8,44 5,092,843 3,68,8,43 3,83;8,42 6,02;7,28
4,34,7,27 2,33,7,26 6,88;7,19 540,7,17 3,72,7,15 6,23;7,15 3,84;7,14
3,89;7,14 591,418 247,416 3,774,114 252,410 0,66;4,06 0,64;4,04
1,87,4,02 1,90;4,00 0,65;3,31 284,17;3,07 2,21;3,06 3,49;3,04 2,58;2,89
0,82;2,73 0,65;2,67 0,36,2,67 0,46,2,67 0,34;2,64 0,79;2,62 2,05;2,61
2,87;2,59 1,80,2,57 0,72;2,54 0,64;2,51 24,14,2,50 45,26;2,50 59,28;2,50
40,96,2,49 19,54;2,33 16,00;1,99 8,22;1,91 0,81;1,19 2,27;1,17 4,49;1,16
2,23,1,07 0,48,0,92 0,40;0,01 0,62;0,00 13,23;-0,01 0,53

Ejemplo N° 42 [DMSO-D¢] 8,73 10,76;8,73 7,01;8,72 7,15;8,72 11,09;8,48
14,87,8,48 9,20,8,47 9,36;8,47 15,18;8,43 0,36;8,42 0,35;7,83 12,62;7,83
8,14,7,82 7,99;7,82 12,12;7,72 3,32;7,70 12,43;7,67 2,99,7,65 6,03;7,63
4,72,7,61 4,80,7,59 1,74,7,56 0,33:7,26 0,45;7,18 16,00;7,18 9,84,7,17
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9,90;7,17 15,69;7,15 0,51;7,15 0,33;7,13 0,42;4,22 5,88;4,21 8,79;4,19
6,03,4,16 0,35;4,10 0,74,4,04 0,454,02 0,46;3,91 0,50;3,61 0,33;3,60
0,34,3,59 0,37;3,56 0,39;3,54 0,47;3,563 0,47;3,51 0,57;3,48 0,62;3,47
0,70;3,31 2137,05;3,29 34,04,3,08 5,11;3,07 8,13;3,05 6,08;2,89 0,32;2,73
0,39,268 0,952,67 1,72;2,67 234,267 2,74,2,64 4,952,633 6,91,2,61
4,43;2,59 1,89;2,54 3,03;2,52 8,68;2,51 111,92;2,51 208,40;2,50 272,43;2,50
187,67;2,49 89,14;2,34 0,67;2,33 1,40;2,33 2,48;2,18 0,46;2,07 1,06;1,99
1,30;1,91 1,87;1,24 0,78,1,19 0,39;1,18 0,79;1,16 0,49;1,07 2,34,0,89
0,33;0,00 1,84

Ejemplo N° 43 [DMSO-D¢] 8,55 3,50;8,54 2,14;8,54 2,20;8,53 3,62;7,95
1,92,7,32 1,62;7,31 0,73;7,30 1,85;7,30 2,22,7,29 0,85;7,28 2,01,7,15
2,10;,7,14 0,72;7,13 0,95;7,13 4,57,7,12 4,66;7,12 2,89;7,11 2,49;7,11
4,14,7,10 1,97;4,35 1,40,4,34 1,24,4,33 1,32;3,33 69,85;2,89 16,00;2,73
13,14;2,73 12,88;2,72 1,37;2,70 1,46;2,51 4,08;2,51 7,74,2,50 10,22;2,50
717,249 3,63;1,91 2,30;1,85 1,02;1,84 0,96;1,77 0,92;1,76 1,09;1,65
0,89;1,63 1,10

Ejemplo N° 44 [DMSO-D¢] 8,73 2,30;8,73 1,57;8,72 1,56;8,72 2,40;8,47
11,10;8,47 7,35;8,46 7,60;8,46 11,41;8,44 0,39;8,33 0,70;8,31 0,73;7,95
047,791 045,783 292,783 197,782 185782 2,757,60 0,35;7,59
0,34,7,58 0,34;,7,56 0,33;7,55 0,40;,7,54 0,40;7,53 0,42;7,53 0,43;7,51
0,37,7,49 0,40;7,47 0,36;7,44 1,68,7,43 2,92;7,42 3,90;7,41 4,18;7,39
2,91;7,38 1,26,7,36 0,53;7,35 0,99,7,33 0,52;7,32 0,43;7,31 0,42;7,25
0,38,7,24 0,48;7,21 6,27;7,21 7,51;7,19 10,12;7,18 6,82;7,18 15,23;7,17
9,62;7,16 10,33;7,16 16,00;7,15 2,33;7,14 1,12;7,12 0,61;7,12 0,85;4,22
0,38421 527,419 8,07:4,17 551,410 127,404 0,44;,4,02 0,49;4,00
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0,33;3,91

2,04,362 0,32;3,58 0,38;3,58 0,38;3,57 0,41;3,56

0,47;3,54

0,55;3,52 0,62;3,51 0,74;3,44 1,00;3,32 2064,37;3,22 0,68;3,15 0,35;3,07

4,82;3,06
0,89;2,65
1,97;2,51
0.90;2,33
0,51;1,61
1,07;1,19

7,57,3,04 5,62;2,89 2,26;2,73 1,91,2,67 1,46;2,67
1,78,2,63 4,63;2,62 6,32;2,60 4,052,58 1,71,2,56
82,20;2,51 153,58;2,50 201,23;2,50

1,20;2,66
0,76;2,54

140,41;2,49 68,02;2,33

1,28;2,32 0,88;2,28 0,42;2,07 0,72;1,99 1,57;1,91 14,77;1,66

0,45;1,40 5,68;1,37 0,36;1,30 0,41;1,28 0,34;1,26

0,37,1,24

0,65;1,18 1,13;1,16 5,74;,1,12 0,42;1,09 0,77;1,07 15,92;1,06
0,96;1,04 0,62,0,91 0,32;0,89 0,42,0,85 0,42;0,83 0,37,0,01 0,36;0,00 6,83

Ejemplo N° 45 [DMSO-Dg] 8,12 0,72;8,10 0,72;7,45 0,62;7,43

0,80;7,42
0,42;7,06
0,54,3,32
0,39;2,51

0,32;7,41 0,71;7,26 0,77;7,24 0,32;,7,24 1,31;7,22
0,33;7,06 0,32;7,05 0,40,6,85 0,92;,4,20 0,54;4,18
27,82;3,12 0,48;3,10 0,77,3,08 0,56;2,64 0,45;2,62
2,57,2,51 4,72;2,50 6,09;2,50 4,24,2,49 2,06;1,99

0,33;1,16 0,93;1,07 16,00;0,00 0,34

0,71;7,42
0,58;7,07
0,82,4,17
0,62;2,60
0,58;1,18

Ejemplo N° 46 [DMSO-Dg] 8,48 4,80;8,47 3,50;8,46 3,35;8,46

0,35;7,82
2,82,7,47
4,08;7,20
0.34,4,19
3,65;4,02
0,41;2,66

0,35,7,58 2,60;7,57 3,11,7,57 2,95;7,56 3,23;7,55
3,29;7,46 2,90,7,46 2,71,7,45 0,41;7,22 6,37;7,21
6,43,7,16 0,33,7,12 3,22;7,12 3,27;7,11 3,16;7,10
0,38,4,17 2,83,4,15 4,154,14 2,89;4,10 0,51;4,06
3,67;4,00 1,27;3,31 237,31,3,06 2,38;3,04 3,72;3,02
0,33,2,65 036,264 1,07;2,62 2,39;2,60 3,18;2,58

4,96,7,83
0,43;7,47
4,15;7,21
3,15;7,07
1,24;4,04
2,85;2,67
2,01;2,57

0,84;2,54 0,51;2,51 16,14;2,50 30,00;2,50 39,24;2,50 27,23;2,49 13,12;1,99

16,00;1,91 5,55;1,24 0,51;1,19 4,51;,1,17 8,85;1,16 4,44;1,07 0,50;0,06
0,61,0,01 0,39,0,007,70
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Ejemplo N° 47 [CD 3CN] 8,89 2,33;8,86 0,35;8,20 5,77,8,19
6,36,8,18 6,14;8,18 5,51;8,14 7,12,8,06 0,35;7,58 4,64,7,58
6,50;7,57 6,22;7,50 5,90;7,49 5,94,7,49 4,73;7,48 4,25,7,47
6,10;7,46 2,97;7,45 6,65;7,44 6,96,7,43 2,86;7,43 6,45,7,42
0,39;7,30 0,33,7,08 6,81,7,07 2,15;7,06 2,74,7,06 12,48;7,05
2,15;7,03 5,97;7,03 0,82,6,85 5,42,6,85 542;6,84 5,34,6,84
16,00;4,19 5,51;4,17 9,99;4,16 5,76;4,09 0,35;4,07 1,06;4,05
0,36,3,61 0,33;2,88 5,15;2,86 10,23;2,85 5,40;2,47 0,38;2,46
0,38;2,35 0,42;2,28 0,60;2,27 0,68;2,25 0,83;2,15 1423,35;2,11
8,55;2,10 7,55;2,09 8,22;2,09 5,22;2,08 5,66;2,06 3,05,2,04

9,08;8,18
4,85,7,57
1,28,7,46
1,11,7,40
2,65;7,04
5,28;5,45
1,10;4,03
0,36;2,40
8,07;2,11
1,40;2,03

1,38;2,00 2,03;1,97 11,74,1,96 113,50;1,96 35,82;1,95 189,71;1,95

349,30;1,94 485,27;1,93 334,49;1,93 171,63;,1,90 7,16;1,90
5,99;1,87 4,65;1,86 1,99,1,82 0,69,1,79 0,92;1,78 1,43;1,77
2,96,1,76 2,33;1,76 1,31,1,72 0,66;1,69 0,94;1,67 0,68;1,65
0,57,1,59 0,41;1,57 0,35;1,55 0,33;1,51 0,41;1,50 1,20;1,49
0,35;1,45 0,73;1,45 0,39;1,44 0,42;1,42 0,35;1,40 0,34;1,39
0,32,1,35 0,34;1,34 0,40;1,32 0,33;1,32 1,24;1,27 2,73;1,23
1,69;1,20 3,29;1,19 1,80;,1,17 0,58;1,13 0,48;1,11 0,63;1,10
0,37,1,03 0,36;1,02 0,350,98 0,47,0,95 0,49;0,91 1,72;0,88
0,57,0,00 29,99

5,07;1,89
2,41.1,77
0,63;1,62
0,67;1,47
0,32;1,36
0,42;1,22
0,46;1,07
0,60;0,86

Ejemplo N° 48 [DMSO-D¢] 7,85 2,31;7,83 2,30;7,44 0,61;7,42 16,00;7,41

0,46,7,40 041,740 042,627 2,89;6,23 1,95,6,22 1,68;6,21
2,14,6,21 1,50;6,19 1,33;4,17 1,594,15 2,49;4,13 1,60;4,04
0,55;3,89 0,54,3,87 0,84;3,86 0,81;3,84 0,52;3,57 0,37;3,41
0,47,3,38 0,63;3,31 414,21;3,29 3,89;2,99 549,298 2,28;2,96

2,13;6,21
0,56;4,02
0,33;3,39
1,59;2,67
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0,37,2,63 0,53;2,61 1,352,59 1,82;2,57 1,22;255 0,58;2,54 0,53;2,51
20,36;2,50 37,33;2,50 48,05;2,50 33,38;2,49 16,08;2,07 0,51;1,99 2,34;1,24
0,36;1,19 0,72;1,17 1,41;1,16 0,79;1,10 15,32;1,08 15,16;1,04 0,40;1,01
0,60;0,99 0,55,0,00 2,20

Ejemplo N° 50 [CD 3:CN] 9,19 0,34;8,14 1,01;8,13 1,01;8,07 1,21;7,41
0,71;7,41 047,741 1,01;740 1,11;7,40 1,05;7,32 0,37;7,32 0,37;7,31
1,42;7,30 2,07;7,30 2,07;6,81 0,79,6,80 0,79;6,80 0,78,6,80 0,77;4,18
091,417 1,684,16 0,96,4,02 0,46;2,84 0,86;2,83 1,73;2,82 0,94;2,21
0,34,2,21 0,36;2,19 434,90;2,16 0,56;2,10 0,58;2,09 0,52;2,09 1,02;2,08
0,56;2,08 1,60;2,07 0,33;2,06 0,43;2,05 0,63;2,05 0,43;1,97 1,35;1,97
168,54,1,96 533,195 5,13;1,95 41,91;1,95 76,84;1,94 112,13;1,94
75,93,1,93 38,25;1,93 0,78;1,90 0,36;1,89 0,81;1,88 0,53;1,88 0,85;1,87
0,52;1,87 0,72;1,85 0,99;1,83 0,46;1,83 0,67;1,82 0,46;1,41 16,00;1,27
0,48;0,00 5,09

Ejemplo N° .51 [CD 3:CN] 8,91 2,39;8,19 12,95;8,19 8,38;8,18 7,52;8,18
9,08,8,18 7,33,8,16 6,98,8,15 7,62;8,15 7,95,7,58 6,53,7,58 6,42,7,57
8,01,7,57 7,72,7,50 7,61;7,49 7,68;7,49 6,31,7,49 6,13;7,47 0,34,7,46
0,33;7,44 1,08,7,44 7,16;7,43 464,743 496,743 236.7,43 9,55:7,42
8,66,7,42 0,90;7,41 0,36;7,34 1,01,7,33 0,69;7,33 2,74,7,32 1,71;7,32
8,28,7,32 6,68;7,31 15,75;7,31 16,00;7,30 2,36;7,30 2,28;7,30 1,39;7,29
0,41,7,29 0,37,6,85 6,79,6,84 6,68,6,84 6,81,6,83 6,76,545 0,63,4,19
5,98,4,18 10,88;4,17 6,24,4,06 0,69;4,05 0,72;3,27 0,53:2,88 5,68;2,87
11,22;2,86 6,08;2,19 5§73,93;2,12 2,37;2,11 1,86;2,11 3,96;2,10 3,63;2,10
5,91;2,09 3,61;2,09 4,37;2,08 1,60;2,08 598,206 1,13;2,06 1,91;2,05
2,65;2,05 1,83,2,04 1,02;1,99 0,35;1,97 7,01;1,97 691,81;1,96 14,81;1,95
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15,36;1,95 162,44;1,95 294,97;1,94 434,82;1,94 299,80;1,93 150,79;1,93
4,41;1,93 2,051,91 2,19;1,91 1,50;1,90 5,02;1,90 3,20;1,89 4,84;1,89
3,04;1,88 4,39;1,88 1,30;1,87 1,63;1,85 3,96;1,84 0,96;1,83 1,78;1,83
2,54;1,82 1,74,1,82 0,93;1,38 0,72;1,34 0,34;,1,28 0,72;1,27 2,14;1,22
1,05;1,20 1,81,1,19 0,98;1,11 0,48;0,91 1,94,0,88 0,47,0,00 7,31

Ejemplo N° 52 [DMSO-D¢] 7,83 2,30;7,82 2,30;7,45 2,09;7,45 0,96;7,44
242,743 2,61;7,42 1,06;7,42 2,30;7,22 0,43;7,21 2,47;7,21 0,87;7,19
1,08,7,19 4,29;7,18 1,00;,7,17 0,78;7,17 1,98,6,26 2,96;6,22 2,03;6,21
1,78,6,20 2,00,6,20 1,79;6,18 1,36;6,16 1,36;4,16 1,59;4,14 2,51:4,13
1,61;3,88 0,54,3,86 0,83;3,84 0,82;3,83 0,54;3,31 221,49;3,29 1,63;3,00
1,39,2,98 2,33,2,96 1,66,2,63 0,51;2,61 1,36;2,59 1,83;2,57 1,18;2,55
0,48;2,51 9,30,2,50 17,10;2,50 22,16;2,50 15,45;2,49 7,50;2,08 11,04;1,99
1,28,1,19 0,41;1,18 0,74;1,16 0,39;1,10 16,00;1,08 15,81;1,01 0,43;0,99
0,41;0,00 1,00

Ejemplo N° 53 [DMSO-D¢] 7,86 8,61,7,85 8,75;7,66 0,52;7,66 0,52,7,66
0,61,7,65 0,54,7,54 0,61,7,53 0,52;7,53 0,75;7,52 0,74;7,50 8,18;7,49
9,36,7,48 8,86,7,48 9,40;742 0,67;7,42 0,63;7,41 0,58;7,41 0,61,7,36
8,91,7,35 9,69;7,35 8,61,7,35 7,93;7,14 10,18;7,13 9,95;7,12 9,72;7,12
9,31,6,33 16,00,6,33 13,52;6,32 6,73;6,31 9,35;6,31 7,01;6,30 1,55;5,88
0,56,5,84 13,46;4,17 0,38;4,12 7,18;4,11 13,20;4,09 7,17;4,06 O,97;4,b5
1,37,4,04 0,78;4,03 0,88;4,02 0,61;4,02 0,34,4,01 0,39;4,00 0,42;3,99
0,37;3,96 0,34;3,93 0,41;392 0,41;391 0,40;390 047;3,88 0,42;3,87
0,41,3,86 0,38;3,82 0,453,82 0,51;3,81 0,49;3,80 0,45;3,78 0,48;3,75
0,69;3,69 0,67;3,68 0,63;363 0,81;3,61 0,89;3,59 0,96;3,57 3,27;3,55
1,27;3,51 1,52,3,33 3424,42;3,20 0,61;3,19 0,55;3,18 0,67;3,16 0,36;2,77
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0,66;2,75 1,03;2,74 0,84,2,71 6,56;2,69 13,04;2,68 7,88;2,61 0,48;2,61
0,51;,2,54 277251 94,24:2 51 172,97;2,50 224,40,2,50 156,69;2,49
76,49;2,44 0,38;2,33 1,07;2,33 1,44,2,32 1,04;2,09 0,40;2,07 3,85:2,06
0,39;2,04 1,93;2,02 4,58;2,01 5,21;2,01 6,80;2,00 550;1,99 5,59:1,99
4,48,1,98 2,41;1,96 0,60;1,91 0,51;1,81 6,10;1,80‘ 5,44,1,80 6,62;1,78
5,12;1,40 0,32;1,24 0,47;1,19 0,47;1,18 0,79;1,16 0,52:0,00 3,11

Ejemplo N° 54 [DMSO-D¢] 8,13 8,66;8,12 8,74;8,10 0,33;7,92 0,41;7,90
10,41;7,75 0,34;7,47 2,03;7,45 4,39;7,43 4,74,7,43 3,40;,7,41 2,68;7,40
0,68;7,36 0,35;7,26 0,41;7,24 1,76;7,24 2,49;7,23 3,23;7,22 16,00;7,21
14,95;7,20 7,22;7,19 10,48;7,19 5,28;7,12 0,63;7,10 4,07;7,09 5,29;7,09
‘4,31;7,08 4,10,7,08 4,89,7,07 3,60;6,89 11,11;6,39 0,42;6,39 0,46:4,21
6,84,4,20 10,38;4,18 6,91;3,90 0,73;3,51 0,37;3,46 0,40;3,44 0,39:3,43
0,51;3,42 0,53,3,30 747,94;3,28 10,29;3,17 0,35;3,12 6,19:3,10 9,77;3,08
7,052,91 0,42,2,67 1,55;2,66 1,552,66 2,44;2,64 591,262 8,16;2,60
5,39;2,58 2,32;2,51 81,79;2,50 146,04;2,50 185,15:2,50 128,60:2,33
0,97;2,33 1,28;2,29 0,38;2,27 0,34;2,07 1,84;1,99 0,44;1,40 1,95:1,35
0,33;1,30 1,39,1,26 0,42;1,24 1,25;1,16 0,97;1,07 4,07;0,00 32,19:-0,01 1,43

Ejemplo N° 55 [CD 3CN] 9,18 0,36;8,16 0,92:8,15 0,94:8,06 1,15:7,44
0,99;7,43 0,45,7,42 1,08;7,41 1,07,7,41 0,47,7,40 0,97;7,07 1,12,7,05
1,92;7,03 0,35;7,02 0,89;6,82 0,87,6,82 0,79:6,81 0,83:6,80 0,81:4,18
0,90,4,16 1,62;415 0,89;3,95 2,02;2,84 0,91;2,83 1,69:2,81 0,91:2,47
0,33;2,16 856,19;2,13 4,46;2,12 1,58;2,11 1,73:2,11 1,82:2,10 1,68:2,09
1,31;2,08 1,44;2,08 1,12;2,07 1,19;2,05 0,84,2,04 0,69;1,96 389,96;1,95
62,01,1,95 106,27;1,94 14513;1,93 99,91;1,93 51,45:1,890 1,30;1,88
0,96;1,88 1,09;1,86 0,82;,1,79 2,20;,1,78 0,40;1,77 0,59;1,77 0,86:1,76
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0,60;1,76 0,34;1,41 16,00;1,27 0,40;0,91 0,75,0,01 0,69;0,00 15,01;-0,01 0,74

Ejemplo N° 56 [DMSO-Dg] 7,86 2,18;7,85 2,22;7,42 0,61;7,41

1,20:7,39
1,01:7.24
0,73:7,18
0,44;7,15
2,62:6,26
1,54:4,16
0,58;3,85
0,62:2,60

0,50;1,10 16,00;1,09 15,96;1,01 0,72;1,00 0,72;0,00 6,89

1,23;7,39
1,46;7,24
0,82;7,17
1,12;7,15
1,27,6,25
2,37;4,15
0,37;3,35
1,27;2,59

0,86,7,38
1,10;7,20
0,97,7,17
0,80;7,14
1,32,6,24
1,59;4,03

80,05;3,33 1,48;2,99 1,35;2,98

0,78,7,25
0,76;7,19
0,92;7,17
0,54;7,14
1,91,6,23
0,41,4,02

1,11;7,25
0,79;7,19
0,79;7,17
0,55;7,14
1,72;6,23
0,41;3,88

1,66;7,25
0,98;7,19
0,69;7,16
0,40;7,13
1,86,6,23
0,36;3,87
2,08;2,96

0,73;7,40
1,28;7,24
0,84;7,18
0,46;7,16
0,38;6,28
1,74,417
0,567,3,86
1,57,2,62

1,73,2,58 1,05;2,57 0,37;2,51 5,24;2,51 11,62;2,50
16,15;2,50 11,61,2,50 5,26;2,08 0,46;1,99 1,79;1,19 0,53;1,17 1,01;1,16

Ejemplo N° 57 [CD 3CN] 8,70 7,26;8,70 4,26;8,69 4,42:8,68

0,53;8,65
1,19;7,57
1,10;7,42
0,58,6,80
6,42,6,45
5,89;5,00
0,43;4,67
1,63;4,42
1,01;4,34
0,62;4,25
0,41;3,55
0,48,2,88

0,38;8,63
0,54;7,55
0,64,7,41
6.76,6,79
0,32,6,44
2,53;4,99
0,36;4,51
1,76;4,40
0,93;4,33
0,35;4,12
0,39;3,46
0,58;2,88

0,56;8,62
0,66,7,50
1,01,7,40
7,20,6,78
0,33;6,44
2,68;4,97
0,78;4,50
1,90;4,39
0,64,4,32
0,52;4,10
0,40;3,44
0,66,2,87

0,39;8,59
8,38,7,49
0,43;7,39
0,73,6,77
0,33,6,43
2,81;4 97
1,76;4,49
2,38;4,38
0,68,4,31
1,47;4,08
0,41;3,18
1,17;2,86

1,12;8,58
4,92,7,49
0,58;7,37
1,67,6,76
0,35,6,39
2,65,4,68
0,99;4,48
2,51,4,37
0,50;4,30
1,56;4,06
0,62;3,16
1,13;2,86

0,71,8,57
4,96;7,48
0,41;7,26
1,09;6,48
0,99;6,38
0,43;4,68
1,61;4,47
1,06;4,36
0,46,4,29
0,56;3,58
0,59;3,13
0,61,2,85

7,66,8,67
0,83;8,57
8,26,7,42
0,63,7,25
6,83;6,47
0,99:5,48
0,51;4,67
3,31;4,45
1,13;4,35
0,35;4,27
0,33;3,57
0,43;3,12
1,18,2,84
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094,283 1,752,83 1,72;2,82 0,84;2,81 0,75,2,77 0,952, 75 0,96;2,75
1,09;2,73 1,63;2,72 0,94,2,72 0,64;2,71 1,352,69 0,64,2,69 0,62;2,67
0,45;2,63 16,00;2,42 0,34;2,39 0,37;2,36 0,36;2,35 0,65;2,34 0,60;2,33
0,49,2,32 0,75;2,30 1,06;2,25 144,20;2,24 210,43;2,16 1,66;2,15 0,72;2,14
0,91;2,14 1,06;2,13 0,75;2,12 0,55;2,01 2,16;2,00 8,74;1,99 191,01;1,99
6,63;1,98 40,96;1,98 75,96;1,97 108,11;1,96 73,24;1,96 37,20;1,83 0,41;1,82
1,25;1,81 0,44;1,80 0,62;1,80 0,77;1,79 0,54;1,79 0,33;1,30 1,21:1,28
0,49;1,25 2,02;1,23 3,66;1,21 2,02;1,19 0,34;,1,00 1,36,0,98 2,76;0,97
1,40;0,96 1,39;0,94 2,94,0,92 1,34;0,03 0,38

Ejemplo N° 58 [CD ;CN] 8,64 2,38;8,18 9,09;8,17 9,01;8,04 4,38;7,36
6,82;7,35 854,735 7,26;7,34 9,17;,7,31 8,37;7,31 8,80;7,30 7,04;7,30
6,78,7,18 8,82,7,18 8,56;7,17 8,20;7,17 7,67,6,90 8,19;6,89 8,10;6,89
8,21,6,89 7,98,545 0,99;4,15 8,52;4,14 15,37;4,13 ‘8,72;2,78 8,12;2,77
16,00;2,76 8,68;2,21 0,60;2,20 0,48;2,19 1,42;2,16 872,77;2,14 1,02;2,10
76,19;2,09 2,51;2,08 1,78;2,08 5,50;2,07 4,41,2,07 7,95;2,06 5,30;2,06
7,22,2,05 3,46;2,05 2,48;2,05 2,83;1,99 0,42;1,97 2,84;1,97 264,26;1,96
15,21;1,95 17,71,1,95 146,93;1,95 270,28;1,94 396,53;1,94 268,16;1,93
133,53;1,92 0,44;1,92 0,39;1,91 0,38;1,87 2,67;1,87 1,70;1,86 6,86;1,86
4,14,185 7,01;1,85 3,94,1,84 6,02;1,84 1,64;183 2,87;1,83 2,29;1,82
1,52;1,82 0,81;1,27 0,69;0,01 0,95,0,00 31,85;-0,01 0,87

Ejemplo N° 59 [CD 3CN] 8,57 1,21;8,17 3,562;8,16 3,62;8,07 3,46,7,36
2,32,7,35 2,95;7,35 2,69;7,34 3,13;7,31 3,03;7,31 3,45;7,30 2,75;7,30
2,66,7,18 3,18,7,18 3,36;7,17 2,94;7,17 3,01,6,89 2,95,6,88 3,11;6,88
2,90,6,87 3,04,545 3,47;4,15 3,33;4,14 6,154,13 3,44;4,08 0,99;4,06
3,02,405 3,07,404 1,022,79 3,18,2,78 6,32;2,77 3,41;2,42 2,26;2 41




161

6,99;240 7,18;2,39 2,42;2,16 57,06;2,09 1,30;2,08 5,07;2,07 3,51;2,06
2,13;2,06 2,86;2,05 1,64;2,05 1,49;2,04 056;1,99 0,67;1,98 0,63;1,97
19,43;1,97 586,60;1,96 10,34;,1,96 8,32;1,95 9,95;1,95 65,34;1,95
118,42;,1,94 170,03;1,94 118,14;1,93 60,29;1,88 1,04;1,87 0,72;1,87
2,741,86 177,186 2,85/1,85 4,62;1,85 257,1,84 0,88;1,83 0,70;1,83
1,00;1,82 0,68;1,82 0,34;,1,27 0,36;1,22 3,56;1,20 7,06;1,19 3,52;1,13
7,88;1,12 16,00;1,11 7,61,0,01 0,42;0,00 13,95;-0,01 0,45

Ejemplo N° 60 [CD 3;CN] 8,75 0,39;8,21 1,41;8,21 1,42;8,21 1,39;8,21
1,46;8,08 1,43;7,36 1,16;7,36 1,43;7,35 1,37;7,35 1,65;7,31 1,36;7,31
1,50;7,31 1,29;7,31 1,25;7,18 1,54;7,18 1,49;7,17 1,37,7,17 1,33;6,95
1,37,6,95 1,37,6,94 1,33,6,94 1,34,545 0,77;4,15 1,26;4,14 2,29;4,13
1,34,4,08 0,55/4,06 1,68:4,05 1,67;4,04 0,57;3,98 8,38;3,46 16,00;2,80
1,20;2,79 2,38;2,78 1,30;2,17 14,59;2,09 0,45;2,08 0,35;2,08 0,83;2,07
0,75;2,07 1,25;2,06 0,79;2,06 1,02;2,06 0,51;2,05 0,45;2,05 0,53;2,05
0,53;1,97 7,67;,1,97 16,34,1,96 2,15;1,95 2,09;1,95 19,24;1,95 34,64;1,94
51,63;1,94 35,91;1,93 18,25;1,92 0,38;1,88 0,42;1,87 1,05;1,86 0,67;1,86
1,03;1,85 0,68;1,85 0,97;1,84 0,33;1,84 0,39;1,83 0,34;1,22 2,21;1,20
4,18;1,19 2,18,0,00 3,45

Ejemplo N° 61 [DMSO-Dg] 8,10 4,76;8,10 4,86,;7,43 0,48;7,42 0,85;7,42
0,49,7,42 0,91,7,41 2,11,7,41 2,38;7,41 3,51,7,40 15,14,7,40 16,00;7,39
3,43,7,39 2,45;7,38 2,55;7,38 0,42;7,38 0,38;7,37 0,60;7,07 1,64;7,07
2,34,7,07 1,70;7,07 1,69;7,06 2,25;7,06 1,58;6,85 5,37;4,20 3,12;4,19
4,71,4,18 3,22,3,38 0,58;3,38 0,77;3,38 0,56;3,37 1,26;3,35 992,34;3,33
3,42;3,32 0,41;3,12 2,81;3,11 4,11;3,10 3,22;2,64 0,92;2,63 2,39;2,62
393261 127,261 2,117,259 0,79;2,54 0,38;2,52 1,03;2,52 1,29;2,52
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1,27,2,51 40,31;2,51 89,93;2,50 125,16;2,50 90,10;2,50 40,68;2,39 0,56;2,39
0,74;2,38 0,53;2,08 0,90;1,99 0,69;1,17 0,38;0,00 5,87

Ejemplo N° 62 [CD 3CN] 8,54 13,69;8,54 7,82;8,53 8,02;8,53 13,64,7,31
6,31,7,31 6,26,7,30 6,64,7,30 6,44,7,26 16,00;7,26 9,18;7,25 9,20;7,25
15,568,6,95 6,21;6,94 7,63,6,94 584,693 7,553,689 7,27,689 7,53:689
6,07,6,89 575545 2,59;4,15 6,33;4,14 11,20;4,13 6,60;2,75 6,07;2,74
11,71,2,73 6,51;2,20 0,49;2,19 0,68;2,19 0,60;2,17 523,59;2,16 0,50;2,08
1,91,2,08 1,37;2,07 3,62;2,07 3,10;2,06 5,83;2,06 3,58;2,05 5,08;2,05
1,37,2,04 2,30;1,97 0,32;1,97 28,74;,1,96 5,43;,1,95 6,64;1,95 58,15;1,95
105,93;1,94 157,71;,1,94 107,34;1,93 52,87;1,93 1,19;1,92 0,46;1,86
2,22,1,86 1,22;,1,85 544;1,85 2,99;1,84 453,184 486,184 286;1,83
494,183 1,28;1,83 1,13;1,83 1,27;1,82 1,81;1,82 0,35;1,27 0,42;1,13
0,59,0,005,72

Ejemplo N° 63 [CD 3CN] 8,58 0,51;8,18 1,70;8,17 1,56;8,17 1,71;8,08
1,75;7,36 1,22,7,35 1,55;7,35 1,37,7,35 1,66;7,31 1,61;7,31 1,70;7,30
1,39;7,30 1,27,7,18 1,68,7,18 1,60;7,17 1,557,177 1,50,6,89 1,47:6,88
1,39,6,88 1,44,6,87 1,39;545 0,44;4,15 1,52:4,14 2,78:4,13 1,60;3,61
0,56;2,79 1,41;2,78 2,80;2,77 1,52;2,66 0,32;2,65 0,84,264 1,14;2,63
0,87,2,62 0,352,18 415,81;2,09 0,42;2,09 0,43;2,09 0,32;2,08 0,91;2,08
0,82;2,08 0,79;2,07 1,41;2,07 0,83;2,06 1,19;2,06 0,60;2,05 0,70;2,05
0,53;1,97 0,53;1,97 60,62;1,96 3,38;1,95 3,70;1,95 32,80;1,95 60,37;1,94
88,12;1,94 59,46;1,93 30,14;1,93 0,49;1,88 0,47;1,87 1,20;1,86 0,76;1,86
1,20;1,85 0,74,1,85 1,08;1,84 0,39;1,83 0,36;1,83 0,51;1,82 0,35:1,27
0,49;1,15 16,00;1,14 15,84;0,97 0,53,0,95 0,51;0,00 5,59

Ejemplo N° 64 [CD 3CN] 8,58 0,47;8,18 1,49;8,18 1,55;8,17 1,50;8,17
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1,658,08 1,29;7,35 1,32,7,35 1,75;7,35 1,48,7,34 1,87;7,31 1,71,7,31
1,85;7,30 1,47;7,30 147,718 1,66,7,18 1,65;7,17 1,52,7,17 1,51;6,90
1,62;6,89 1,52;6,89 1,50,6,88 1,53,4,15 1,33,4,14 2,44,4,13 1,44,3,27
0,36;2,79 1,29;2,78 2,52;2,77 1,39;2,25 3,64;2,24 4,55;2,16 187,11;2,13
0,832,111 0,87;2,10 0,88;2,09 0,86;2,09 0,78;2,08 1,18;2,08 1,28;2,07
0,83,2,07 1,37,2,06 0,88;2,06 1,30;2,06 1,17;2,05 1,39;2,05 1,12;2,04
0,53;1,97 1,48;1,97 125,29;1,96 8,47;1,95 8,35;1,95 77,11;1,95 141,39;1,94
210,88;1,94 144,04;1,93 71,86;1,93 2,18;1,92 0,89;1,88 0,44;1,87 1,10;1,86
0,71,1,86 1,05;1,85 1,13;1,85 1,03;1,84 0,40;1,84 0,41;1,84 0,55;1,83
0,90;,1,83 1,21;1,82 0,83;1,82 0,43;1,48 0,34;,1,44 0,33;1,27 0,65;1,22
0,35;1,20 0,41;0,97 16,00,0,95 15,50;0,94 0,61;0,93 0,57;0,01 1,30;0,00
44,51,-0,01 1,22

Ejemplo N° 65 [CD ;CN] 8,88 2,87,8,18 9,34;8,18 9,71;8,17 9,31,;8,17
9,80;8,04 8,90,7,35 8,26;7,35 9,82;7,34 8,90;7,34 10,57;7,30 9,48,7,30
10,16,7,29 8,16;7,29 7,89;7,18 10,24,7,17 10,03;7,17 9,49,7,17 9,10,6,88
9,46,6,88 9,25,6,87 9,12,6,87 9,28;545 11,62;4,14 8,65;4,13 15,38,4,12
8,87,4,06 0,38,4,05 0,36;3,28 1,09;3,27 1,01;2,89 1,16;2,77 1,60;2,77
8,04,2,76 16,00;2,75 8,74;2,20 0,51;2,19 1,79;2,18 1,59;2,18 3,31;2,16
2864,50,2,15 3,12;2,14 1,52;2,14 1,10;2,13 0,90;2,12 0,38;2,08 2,30;2,08
1,74,2,07 4,952,07 4,48,2,06 9,352,06 6,41,2,05 8,652,05 4,98,2,04
2,78;2,04 2,75;1,98 0,34;1,97 2,80;1,97 167,69;1,96 23,95;1,95 28,58;1,95
315,03;1,95 583,14;1,94 830,07;1,94 575,58;1,93 291,99;1,93 9,01;1,92
4,13,1,92 1,051,91 067,191 0,52;1,87 2,78;,1,86 1,82;1,86 6,98;1,85
4,46;1,85 6,61;,1,84 4,17;1,84 6,37;1,83v 4,78;1,83 6,13;1,82 3,54;1,82
1,79;1,81 1,32;,1,80 2,76;1,80 2,97;1,79 1,75,1,79 5,06;1,78 3,17;1,78
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292,177 147,127 1,88;1,22 0,46;,1,20 0,85;1,19 0,59;0,89 2,33;0,89
1,94,0,88 8,28;0,88 12,08;0,87 7,33,0,87 6,18;0,87 11,16;0,86 4,31;0,85
1,64;0,85 2,10,0,84 4,76,0,84 11,77,0,83 6,52;0,83 5,42;0,83 12,12;0,82
6,09;0,82 2,49;0,81 2,31,0,10 1,08;0,01 8,35;0,00 298,98;-0,01 9,20;-0,10
1,12

Ejemplo N° 66 [CD 3CN] 9,02 0,50;8,21 1,75;8,21 1,81;8,20 1,85;8,20
1,77,8,09 1,58;7,36 1,83,7,36 2,23;7,35 1,86,7,35 2,53;7,31 2,04;7,31
2,30;7,31 1,87,7,31 1,70;7,18 2,27;7,18 2,32;7,18 2,16;7,17 2,09;6,94
2,04,6,93 1,96,6,93 1,94,6,93 1,96;545 16,00;4,26 0,49;4,25 0,56;4,25
0,51;4,24 0,51,4,15 1,60;4,14 278,413 1,68,4,06 0,58,4,05 0,57;4,01
0,58;4,00 0,56;2,80 1,39;2,79 2,75,2,78 1,56;2,19 0,45;2,18 0,47;2,18
0,72;2,16 404,88;2,14 0,40;,2,09 0,46;2,09 0,v36;2,08 0,94,2,08 1,11,2,07
1,54,2,07 0,96;2,06 1,13,2,06 1,10;2,05 1,53;2,05 0,81;2,04 0,42;1,97
2,83;1,97 39,03;1,96 0,53;1,96 4,80;1,95 5,85;1,95 65,22;1,95 118,44;1,94
182,94;1,94 127,17;1,93 61,91;1,93 1,84;1,92 0,80;1,88 0,55;1,88 0,35;1,87
1,35;,1,87 0,81;1,86 1,27;1,86 0,77;1,85 1,34;,1,84 0,34;1,84 0,41;1,84
0,45;1,83 0,76;1,83 1,01;1,82 0,72;1,82 0,39;1,39 9,59;1,37 9,73;1,27
0,44;1,22 0,91;1,20 1,64,1,19 0,84,1,11 0,63;0,01 1,73,0,00 66,64;-0,01 1,82

Ejemplo N° 67 [CD 3:CN] 8,16 1,25;8,16 1,28;8,15 1,33;8,15 1,26;8,12
043,782 1,39,7,36 1,12;7,36 1,38;,7,35 1,27,7,35 1,53;7,31 1,34;7,31
1,40;7,31 1,20;,7,31 1,14,7,19 1,41;7,18‘ 1,40;7,18 1,30,7,18 1,28;6,87
1,31,6,87 1,29,6,86 1,28,6,86 1,27;545 2,80;4,15 1,16;4,14 2,10;4,13
1,22,4,06 0,49,4,05 0,49;3,70 16,00;2,79 1,12;2,78 2,19;2,77 1,21;2,16
399,73,2,15 0,76;2,14 0,32;2,09 0,33;2,08 0,67;2,08 0,77;2,07 1,08;2,07
0,67,2,06 0,84;2,06 0,852,05 1,14;2,05 0,62;2,04 0,35:1,97 244,197
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33,49;1,96 3,95;1,95 4,93,1,95 52,98;1,95 96,11;1,94 144,50;1,94 99,18;1,93

49,40;1,93 1,38;1,92 0,61;1,88 0,40;1,87 0,98;1,86 0,61;1,86
0,58;1,85 0,86;1,84 0,36;1,84 0,35;1,83 0,61;1,83 0,82;1,82
0,64;1,20 1,26;1,19 0,62;1,11 0,51,0,01 1,41;0,00 49,91;-0,01 1,40

0,93;1,85
0,58;1,22

Ejemplo N° 68 [CD sCN] 9,20 0,37:8,21 0,99;8,20 1,02:8,10
0,69;7,36 0,82;7,35 0,757,35 0,85:7,31 0,87:7,31 0,95;7,30
0,76;7,18 091;7,18 0,92,7,17 0,84:7,17 0,86,6,93 0,83;6,92
0,81:6,91 0,854,15 0,93:4,14 1,71,4,13 0,97;3,93 0,80;2,80
1,74;2,78 0,97;2,16 367,05;2,08 0,61;2,08 0,53:2,07 0,92;2,07
0,71;2,06 0,58;2,06 0,77;2,05 1,08;2,05 0,65:1,97 12,84;1,96

1,30;7,36
0,80;7,30
0,87,6,92
0,86;2,79
0,567;2,06
6,06;1,95

811,195 62,38;1,95 113,23;1,94 163,35;1,94 112,62;1,93 58,71;1,87

0,77,1,87 0,51;1,86 0,80;1,85 0,66;1,83 0,37;1,83 0,65;1,83

0,63;1,82 0,36;1,42 16,00;1,27 0,32;1,11 0,62;0,01 1,19;0,00 33,11;

0,95;1,82

-0,01 1,31

Ejemplo N° 69 [DMSO-D¢] 7,82 0,47;7,80 0,44;7,49 0,39;7,47
0,50;7,45 0,44,7,29 0,47;7,27 0,34;7,27 0,84;7,24 0,73;6,73
0,50;6,57 0,33;6,55 0,33;4,22 0,34,4,20 0,50;4,18 0,37;4,07
4,17,3,09 0,40;2,51 5,19;2,51 10,41;2,50 13,89;2,50 10,12;2,50
6,27;1,16 2,70,1,07 16,00;0,00 0,54

0,45;7,47
0,49,6,72
0,35;3,93
5,02;1,30

Ejemplo N° 70 [DMSO-Dg] 8,10 0,52;8,10 0,52;7,82 2,25:7,81
1,96,7,42 2,86;7,42 0,857,41 1,82:7,41 3,98.7,41 3,27:7,40
1,84,7,40 0,66;7,39 0,36;7,37 1,11;7,37 1,87:7,36 0,63:7,35
1,687,34 0,99,7,34 206,734 0,34;7,33 0,88:7,32 1,67:7,32
0,56;7,31 1,81;7,31 0,37,7,30 0,54:6,85 0,58:6,28 2,55:6,28
1,35:6,21 2,25:6,21 1,97:6,20 3,14:6,20 2,40:4,20 0,34:4,19
0,37:4,16 152,415 2,36:4,14 1,57:4,05 0,33:4,03 1,02:4,02

2,31;7,42
2,21,7,40
3,83;7,35
0,89;7,32
2,60;6,21
0,52;4,18
1,02;4,01
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0,34;3,85 0,35;3,84 0,55;3,83 0,56;3,82 0,35;3,35 117,16;3,33 1,19;3,11
0,45;3,10 0,352,99 1,35;2,98 2,04,2,97 1,56;2,62 0,752,61 0,35;2,60
1,31;2,59 1,72;2,58 1,04;2,57 0,36;2,51 8,24;2,51 18,33;2,50 25,54;2,50
18,54;2,50 8,47;1,99 4,60;1,19 1,27;1,17 2,51;1,16 1,32;1,09 16,00;1,08
15,90,;1,06 0,33;1,01 0,95;0,99 0,95;0,00 9,01

Ejemplo N° 71 [DMSO-Dg] 7,83 1,95;7,82 2,02;7,45 1,91;7,44 0,78;7,43
2,20;7,43 2,45;7,42 091,741 2,23,7,22 2,37;7,21 0,75;7,20 0,82;7,19
4,23,;7,19 0,89;7,18 0,68,7,17 2,00,6,44 0,61,6,43 1,27,6,41 0,63;6,25
2,65,6,25 2,67,6,25 1,32,6,24 1,87,6,23 1,40,4,16 1,37;4,15 2,19,4,13
1,43,4,04 0,48;4,02 0,48;3,35 24,21;3,35 25,51;3,34 49,43;3,31 1,33;3,00
1,20,2,99 2,03;2,97 1,49;2,94 1,39;292 243,291 1,78;2,89 0,36;2,63
045261 1,13,2,69 1,54,2,57 0,97;2,55 0,32;2,51 6,42;2,51 13,24;2,50
17,92;2,50 13,08;2,49 6,27;1,99 2,16;1,75 0,35;1,74 0,69;1,72 0,88;1,70
0,73;1,69 0,40;1,24 0,59;1,19 061;1,177 1,19;1,16 0,59;0,99 0,39;0,98
0,37,0,85 16,00,0,83 15,38,0,82 2,16,0,81 0,47;0,81 0,63;0,81 1,69,0,00 5,51

Ejemplo N° 72 [DMSO-D¢] 8,02 0,59;7,81 1,82,7,80 1,87,7,43 1,31,7,42
1,62;7,42 0,65,7,40 2,85;7,40 2,69;7,37 0,84;7,37 1,05;7,36 0,52;7,35
2,78,7,35 1,13,7,33 2,72;7,33 2,04;,7,32 1,03;7,32 0,59;7,31 0,98,6,42
0,53,6,41 1,10,6,39 0,56,6,29 2,10,6,24 1,50;6,24 1,34,6,23 1,48;6,23
1,354,17 122,415 1,94,413 1,27:4,06 0,88,4,04 2,69,4,02 2,72;4,00
0,91;3,35 35,16;3,34 65,44;3,32 1,52;3,01 1,08;2,99 1,81;2,97 1,31;2,94
123,292 2,13;2,91 1,69;290 1,81;2,89 0,75;2,82 0,42;2,80 0,50;2,79
0,37,2,63 0,37;2,61 1,03;2,59 1,39;2,58 0,86;2,52 0,33;2,51 7,77;2,51
15,73;2,50 21,07;2,50 15,30;2,49 7,23;1,99 12,05;1,76 0,32;1,74 0,63;1,72
0,81;1,71 0,70;1,69 0,52;1,67 044,165 0,33;1,40 0,52;1,24 1,00;1,22
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042,119 346;1,18 1,18;1,17 6,92;1,16 3,35;,1,05 0,42;1,03 0,42;0,99
0,72;0,98 0,63;0,87 0,69;0,85 16,00;0,83 15,89;0,82 3,66;0,81 0,72;0,81
1,07;0,81 2,83;0,00 1,75

Ejemplo N° 73 [DMSO-D¢] 7,85 2,33;7,85 2,30;7,84 2,36;7,84 2,38;7,42
0,66,7,41 0,87,7,40 1,28;7,39 1,28,7,39 0,89;7,38 0,77;7,26 1,21,7,25
1,73,7,25 1,38;7,24 1,08,7,24 1,49;7,24 1,16,7,19 0,68;7,19 1,03,7,18
0,90,7,17 134,717 1,211,717 1,44,7,17 1,19;7,16 1,26;7,16 0,98;7,15
0,78;7,15 0,60,7,14 0,60;7,14 0,42;,7,14 0,38;6,49 0,69;6,48 1,44,6,47
0,71,6,29 2,07,6,27 1,79;6,27 1,49,6,26 1,74,6,26 1,52;4,17 1,568;4,16
2,46;4,15 1,69;4,05 0,32;4,03 0,97;4,02 0,99;4,01 0,32;3,37 166,66;3,35
0,70;2,99 1,43;2,98 2,18;297 1,67,2,95 1,08;,2,94 1,81;2,93 1,12;2,62
0,54,2,61 1,28;2,59 1,84,258 1,13,2,57 0,40;2,51 4,37;2,51 9,64,2,51
13,51;2,50 9,63;2,50 4,35,1,99 4,49;1,75 0,32;1,74 0,65;1,73 0,83;1,72
0,68,1,71 0,35,1,24 0,42;1,19 1,32;1,17 2,61;,1,16 1,23;0,85 16,00;0,85
3,05,0,84 15,75,0,84 2,67,0,82 0,39;0,82 1,46,0,81 1,40;0,00 3,26

Ejemplo N° 74 [DMSO-Dg] 8,45 5,48,8,44 5,69;7,44 0,44,7,43 4,66;7,43
1,82;7,42 5/17;7,41 6,28,7,40 2,07,7,40 5,73;7,39 0,66,7,25 0,64,7,24
599,723 1,71,7,22 1,89;7,22 10,60;7,21 1,92;7,20 1,58;7,19 4,90;7,19
0,48,7,15 6,49,7,15 4,39;7,14 4,32;,7,14 6,40;576 1,18,4,49 1,07,4,48
2,04,4,46 2,07;,4,44 1,11,3,93 1,99;3,34 110,22;3,31 0,83;3,13 0,58;3,12
0,69;3,11 0,71,3,10 0,80;3,09 1,24;3,08 1,41;3,07 1,34;3,06 1,27;3,02
1,14;3,01 1,49;3,00 1,73;2,99 1,94;,2,97 0,70;2,96 0,86;2,95 0,78;2,84
0,64,283 0,63,2,83 0,77;2,82 0,84,2,81 1,32;2,80 1,09;2,79 1,26;2,78
0,87,2,77 0,64,2,76 0,49;2,51 14,76;2,50 20,10;2,24 0,60;2,22 1,23;2,21
0,78,220 1,16;2,20 1,26;2,19 1,31;2,18 1,06;2,17 0,83;2,17 1,02;2,15
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0,50;1,99 0,41,1,49 16,00;1,47 15,92;1,16 0,38;1,07 11,85;0,00 4,14

Ejemplo N° 75 [CD 3CN] 8,21 0,50;8,21 0,51;8,20 0,50;8,20 0,51:8,10
0,43;7,30 0,50;7,30 0,54;7,29 0,52;7,29 0,55/6,96 0,54,6,96 0,59;6,96
0,44,6,96 0,45,6,95 0,61;6,95 0,856,95 0,87,6,94 0,74,6,94 0,41;6,93
0,66,6,93 0,42;545 773,414 0,46;4,13 0,83;4,12 0,49;2,76 0,44;2,75
0,86;2,74 0,47,2,43 0,36;2,42 1,14;2,40 1,17;2,39 0,38;2,17 123,39;2,06
0,44,2,06 0,43;2,05 0,34;2,05 0,52;2,05 0,35;1,97 0,72;1,97 14,22;1,96
2,29;1,95 2,60;1,95 24,64;1,95 46,24,1,94 66,64;1,94 44,02;1,93 22,38;1,93
0,57,1,86 0,38;1,85 0,36;1,84 0,35;1,83 0,42;1,20 0,39;1,20 0,40;1,13
16,00;,1,12 2,98;1,11 1,38;0,00 2,77

Ejemplo N° 76 [DMSO-D¢] 10,36 0,59;8,14 0,61;8,14 0,66;8,13 0,62;8,12
0,70,8,09 0,59;7,45 0,57;7,44 0,64,7,43 0,73;7,42 0,66;7,23 0,70;7,21
1,25;7,18 0,59,6,76 0,54,6,75 0,53;6,74 0,53;6,74 0,55;3,94 256;3,35
55,42;2,51 4,65;2,51 6,42;2,51 4,32;2,38 1,01;2,36 1,04;2,34 0,34;2,00
0,58;1,491,72;1,48 1,72;1,18 0,33;1,08 16,00;1,06 1,28:1,04 2,83;1,02 1,21

Ejemplo N° 77 [DMSO-D¢] 10,39 0,32;8,13 0,37;8,12 0,73;7,43 0,35:7,20
0,55,5,76 1,66;3,96 2,81;3,35 11,07;2,51 1,152,51 2,51;2,50 3,45;2,50
2,49;2,50 1,13;,1,48 0,85;1,47 0,85;1,12 0,36;1,11 0,35;1,07 16,00;1,06
2,11;0,00 0,42

Ejemplo N° 78 [DMSO-Dg] 10,72 0,46;8,14 0,47;8,12 0,49;8,07 0,51:7,44
0,41;7,43 0,47;7,42 0,53;7,41 0,48;7,22 0,50;7,20 0,88;7,17 0,41:6,74
0,37:6,73 0,36,6,73 0,37,6,72 0,37;3,93 0,93;3,34 6,37;3,34 9,96:3,34
8,90;2,51 1,52;2,51 2,89;2,50 3,94;2,50 2,73;2,50 1,34;1,48 1,28;1,46
1,27;1,07 16,00;0,79 1,33;0,77 1,24;0,00 0,67

Ejemplo N° 79 [DMSO-De¢] 10,23 0,80;8,05 0,76;8,05 0,74:8,04 0,79;8,04
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0,77,7,87
1,35;7,01
1,05;3,92
7,13;2,35
0,75;0,30

0,54,7,26
0.64,6,64
0,51;3,19
9,90;2,35
0,77,0,29

0,65,7,25 0,74;7,24 0,76;7,23 0,69,;7,04

0,63,6,64 061,664 0,62,663 0,63;3,93

16,00;2,76 0,50;2,75 0,99;2,74 0,47:2,35

7,10,2,34 3,17;2,10 1,14,2,09 1,16;1,58
0,35,0,28 0,35,0,29 0,73;0,28 0,75;0,01
0,81,0,00 0,75,0,00 0,81;-0,16 0,69

0,73;7,03
0,49;3,93
3,21;2,35
8,13;0,30
0,78;0,01

Ejemplo N° 80 [CD 3CN] 10,78 0,46;10,24 0,42;8,66 7,23;8,64

0,78:8,55
1,13:8,45
5,44:7,43
1,257,09
6,98:6,82
0,86:6,60
0,44:5,39
1,75:4,40
11,91:4,10
0,56;2,72
1,18;2,53
10,78;2.40

0,99;8,54
1,49;8,44
5,20;7,43
1,38,7,05
1,04;6,81
0,70,6,58
2,05;5,38
2,12;4,39
1,76,4,10
0,95;2,68
1,34;2,51
0,84,2,38

0,50;8,52
1,80;7,83
8,565;7,34
0,50,7,03
0,92,6,66
0,97,6,57
4,01;5,37
2,45;4,38
1,00;4,08
0,49;2,59
1,45;2,49
0,98;2,37

0,46;8,50
0,85,7,82
1,02;7,33
1,50,7,02
6,81;6,65
0,72,6,37
2,06;5,34
2,41;4,37
2,19,4,07
0,565;2,58

1,26;2,48

1,19;2,35

1,12;8,49
1,63,7,80
1,08;7,13
1,32,6,96
6,68,6,64
0,48,6,22
0,58;5,31
1,98,4,36
2,00;4,05
0,55;2,56
1,06;2,46
1,95;2,34

1,22,8,48
0,94;7,44
0,76;7,12
1,37,6,84
1,44,6,63
0,54;5,56
0,67,4,47
0,48;4,13
1,55;4,04
0,94;2,55
0,69;2,44
1,99;2,31

7,23;8,56
1,11,8,47
8,66,7,44
0,93;7,11
6,20;6,83
0,68,;6,61
0,75;5,48
0,45;4,42
0,61;4,12
1,16,2,75
1,28;2,54
0,57,2,40
4,71;2,30

7,50;2,29 7,23;2,26 949,77;2,25 2035,07;2,18 2,50;2,16 3,88;2,15 1,77;2,14
2,57,2,14 2,95;2,13 2,32;2,11 0,47;2,09 0,46;2,03 0,54;1,99 450,00;1,98
121,96;1,98 222,61;1,97 311,09;1,96 209,77;1,96 105,49;1,82 2,57;1,81
0,73,1,80 1,11;1,80 1,74,1,79 1,19;1,79 0,83;1,34 0,55;1,30 3,25:1,26

0,43;1,25 0,68;1,23 1,24;1,22 0,44;1,22 0,70;1,16 16,00;0,98 0,44;0,94
0,70;0,91 0,53;0,87 0,51
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Ejemplo N° 81 [DMSO-Dg] 7,89 3,88;7,88 4,32;7,43 0,33;7,42 3,60;7,42
4,28,7,41 3,93;7,40 4,52,6,98 3,00,6,97 4,31,6,97 3,09;6,96 4,57,6,94
4,63,6,94 5,58,6,93 3,14,6,93 3,25:6,60 0,32;6,39 0,37,6,38 4,47;6,37
16,00;5,99 0,36;5,91 0,49;5,88 7,99;585 0,41;5,75 0,38;5,53 0,34:4,12
3,02;4,10 5,56;4,09 3,00;4,04 0,81,4,02 0,77;4,00 0,37;3,34 1573,87;3,28
0,75;3,26 0,44,3,23 0,34;2,68 3,14,2,67 6,30;2,65 2,91;2,54 0,46;2,52
1,95;2,51 157,17;2,50 217,14;2,50 157,72;2,44 0,33;2,33 1,30;2,07 1,41;2,01
2,29;2,00 2,89;1,99 5,53;1,82 1,08;1,80 2,52;1,79 2,74;1,77 2,02;1,58
0,71,1,40 0,36;1,19 0,88;1,17 1,69;1,16 0,88;0,89 0,36;0,00 7,16

Ejemplo N° 82 [DMSO-Dg] 9,95 1,49;8,23 1,63;8,22 1,70;7,95 1,50;7,42
1,19,7,40 1,36;7,40 1,64,7,39 0,60;7,38 1,45;7,20 1,50,7,18 2,71;7,16
1,26,6,87 1,20,6,87 1,22,6,86 1,20;6,86 1,23;4,09 0,94;4,08 2,08;4,06
1,32;4,03 5,64,3,37 1,07;3,34 65,63,3,34 63,22;3,33 84,69;3,33 101,81;2,93
0,98;2,91 1,98;2,90 0,92;2,52 0,45;2,51 31,47,2,50 42,95;2,50 30,28;1,73
16,00;1,40 4,84,1,07 1,52;0,00 1,73

Ejemplo N° 83 [DMSO-Dg] 10,41 1,81;8,20 1,62;8,19 1,66;8,02 2,10;7,42
1,21,7,40 1,39;7,40 1,75;7,38 1,52;7,20 1,48;7,18 2,68;7,15 1,26,6,78
1,11,6,77 1,28,6,76 1,11,6,76 1,29;4,09 0,99;4,08 2,18,4,07 1,07;3,32
81,59;2,92 1,07,290 2,13;2,89 1,02;2,75 0,64;2,73 0,86;2,71 0,65;2,51
22,25;2,50 30,78;2,50 24,82;2,07 0,35;1,73 16,00;1,09 0,36;1,07 9,66;1,05
9,53,0,00 5,33

Ejemplo N° 84 [DMSO-Dg] 10,78 1,74;8,21 1,64;8,20 1,70;7,98 1,96;7,41
1,28;7,40 0,55;7,40 1,55;7,39 1,63;7,37 1,46;7,20 1,58;7,17 2,75;7,15
1,24,6,79 1,29:6,78 1,13,6,77 1,256,77 1,11,5,76 0,71;4,08 0,95:4,07
2,10,4,05 0,99;3,32 51,77;2,90 0,99;2,88 2,00;2,87 0,94;2,52 0,35;2,51
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23,23;2,50 29,15;2,50 20,09;2,00 0,49;1,99 0,75;1,97 0,49;1,72 16,00;1,40
2,00,0,79 2,23,0,78 2,32,0,77 4,47,0,00 5,87

Ejemplo N° 85 [CD 3CN] 18,32 0,43;17,36 0,42;12,09 0,40;9,25 0,43;8,50
3,39,8,49 2,77,8,49 349,847 0,53,845 0,59;7,40 1,90;7,39 2,19;7,38
2,41,7,37 1,97,7,23 3,83;7,22 2,82;7,22 2,777,721 3,70;7,15 0,43;7,12
0,71;7,11 0,69;7,08 2,43;7,06 3,86,7,03 2,00,545 1,04,4,38 1,72;4,34
0,70,4,30 0,73;4,18 0,41;4,17 0,45,4,07 0,67,4,05 0,62;4,03 0,84;4,03
0,954,001 0,61;3,99 0,59;3,81 0,41;3,45 0,41;3,28 0,52;3,24 16,00;2,81
0,567,260 3,11,2,47 0,43;2,41 041,239 042,229 1,62;2,27 2,00;2,25
2,03;2,18 1032,82;2,12 0,98;2,11 1,48;2,11 1,68;2,10 1,14,2,08 0,49;2,06
0.46;2,05 049,196 24,10;1,95 101,96;1,95 188,93;1,94 255,59;1,93
181,67;1,93 92,41;1,88 0,44;1,86 0,49;1,86 0,42;1,79 0,62;,1,78 1,09;1,77
1,92;1,76 1,72;,1,72 0,76;,1,69 0,69;1,69 057,166 0,41;1,57 0,41;1,56
0,61;,1,55 0,50;1,54 0,60;1,51 0,50;1,41 0,47;1,37 0,50;1,36 0,78;1,34
0,87,1,27 12,86;1,21 0,80;1,18 0,53;1,16 0,50;1,14 0,78;1,11 0,46;1,09
0,51;1,08 0,40,0,93 0,41,092 0,73,0,90 1,27;0,88 1,91,0,86 1,56,0,82
0,51,0,81 0,51,0,00 3,40

Ejemplo N° 86 [DMSO-Dg] 10,41 1,53;8,20 1,66;8,19 1,69;8,00 1,58;7,42
1,29,7,40 1,40,7,39 1,72,7,39 0,62;7,38 1,46;7,20 1,71;7,18 2,86;7,15
1,37,6,79 1,12,6,79 1,32,6,78 1,24,6,78 1,22;5,76 0,61;4,09 1,02;4,08
1,99,4,06 1,04,404 1,21,402 1,19;4,00 0,38;3,93 0,53;3,38 0,38;3,36
0,74,3,33 1004,40;3,30 3,22;3,28 0,49;3,27 0,42;2,91 0,90;2,90 1,81;2,88
0,90,2,68 1,17;2,67 1,62;2,67 1,21;2,54 0,84,2,52 2,75;2,52 3,94;2,51
95,26,2,51 187,51,2,60 261,60;2,50 181,42;249 89,34;2,39 0,76;2,38
2,658,236 2,50,2,34 1,29;2,33 1,34,2,33 1,70,232 1,15;2,07 2,93;1,99
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5,51;1,73 16,00;1,71 0,52;,1,40 0,44;1,19 1,421,177 3,01;1,16 1,33;1,07
2,92;1,05 3,01;1,03 6,50;1,01 2,68,0,86 4,57;0,00 5,61

Ejemplo N° 87 [CD 3CN] 8,67 2,40;8,21 9,20;8,21 9,26;8,21 9,38,8,20
9,13,8,08 4,62,7,30 8,59;7,30 9,02;7,29 8,95;7,29 9,32;7,29 0,48;7,28
0,35,7,28 0,35,6,97 937,697 9,17,6,96 9,32,6,96 9,34,6,96 6,59,6,95
7,46:6,95 12,63;6,95 11,85,6,94 12,62;6,93 6,71,6,93 11,57,6,93 6,58;6,43
0,40,5,45 4,58;4,14 8,54,4,13 1544;4,12 8,96;4,11 0,39;2,75 8,14,2,74
16,00;2,73 8,72;2,72 0,46;2,71 0,59;2,21 0,48;2,20 0,38;2,19 0,67;2,16
598,75;2,14 1,14;2,13 0,63;2,13 0,42;2,11 79,56;2,08 2,44;2,08 1,88;2,07
5,10;2,07 4,65;2,06 8,52;2,06 3,96;2,06 5,02;2,05 5,54,2,05 6,21;2,04
2,64,2,04 2,94,2,00 0,40;,1,97 1,57;1,97 17,47;1,96 11,11;1,95 15,22;1,95
144,24;1,95 260,73;1,94 388,20;1,94 269,48;1,93 134,42;,1,93 4,26;1,93
2,06;1,92 0,65;1,86 2,84;1,86 1,84,1,85 7,15;1,85 4,38;1,84 6,97,1,84
4,29;1,83 6,51,1,83 3,64,1,82 3,80,1,82 1,08;1,28 0,59;1,27 2,87;1,22
0,42;1,20 0,74,1,19 0,40,0,88 0,55,0,87 0,34;0,01 1,64,0,00 50,02;-0,01 1,37

Ejemplo N° 88 [CD 3CN] 8,59 0,45;8,21 1,46;8,21 1,54;8,20 1,52;8,20
1,63;8,11 1,54;8,11 1,55;7,30 1,40,7,30 1,54;7,30 1,57;7,29 1,58;6,97
1,58,6,96 1,56,6,96 1,60,6,96 2,05,6,95 1,34,6,95 2,26;6,95 2,07;6,94
2,256,94 1,09,6,93 2,03,6,93 1,111,545 12,41,414 1,33;4,13 2,39;4,12
1,37,3,28 1,31;3,27 1,31,2,76 1,26;2,75 2,48,2,74 1,352,66 0,78;2,65
1,07,2,63 0,81;2,62 0,32;2,177 110,60;2,08 0,40;2,07 0,80;2,07 0,74;2,07
1,25;2,06 0,69,2,06 0,79,2,06 1,06;2,06 0,99;2,05 1,21,2,05 0,81;2,04
0,71;1,97 0,43;1,97 7,43;1,96 3,90;1,95 5,42;1,95 49,59;1,95 95,69;1,94
142,35;1,94 95,75;1,93 46,25;1,93 1,58;1,93 0,81;1,92 0,39;1,87 0,49;1,87
0,32;,1,86 1,11;1,86 0,69;1,85 1,05;1,85 0,65;1,84 0,97;,1,84 0,52;1,83
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0,71,1,83 0,87,1,82 0,58;1,44 10,41;1,27 1,05;1,16 16,00;1,15 0,63;1,14
15,64;1,11 0,41,0,01 0,64,0,00 19,73;-0,01 0,54

Ejemplo N° 89 [CD 3CN] 8,91 3,39;8,22 9,14;8,22 9,10;8,21 9,33;8,21
9,05;8,08 10,05;7,30 8,23,7,29 8,04,7,29 8,42;7,29 8,46,6,96 8,77;6,96
8,85;6,95 9,07,6,95 12,85;6,95 7,54,6,94 12,50;6,94 11,34,6,94 12,05;6,93
6,06;6,93 10,26,6,92 5,85;5,45 14,46;4,13 8,67;4,12 15,554,111 8,69;2,74
8,22,2,73 16,00;2,72 8,58;2,30 0,35;2,17 733,24;2,14 1,75;2,12 0,52;2,07
2,55;2,07 2,23,2,06 5,54;2,06 523;2,05 8,79;2,05 6,31;2,05 6,79;2,04
2,152,03 2,85;1,97 48,89;1,96 14,99;1,95 20,59;1,95 148,87;1,95
268,38;1,94 374,42;,1,94 263,39;1,93 136,32;1,93 2,36;1,92 1,21;1,92
1,06;1,91 0,88;1,91 0,69;1,90 0,46;1,89 0,46;1,88 0,36;1,86 2,88;1,85
2,17;1,85 7,14;1,84v4,76;1,84 7,57,1,83 5,88;1,83 8,22;1,82 3,28;1,82
2,04;,1,82 2,67;1,81 2,79;,1,80 2,99;1,80 2,08;1,79 5,00;1,79 3,14;1,78
2,80,1,77 1,41,1,44 174,128 0,80;1,27 4,07;,1,16 0,35;1,14 0,33;1,06
1,45;1,05 1,34,0,89 2,75,0,89 2,48;,0,88 7,97,0,88 12,18;0,88 8,02;0,88
6,93,0,87 10,69;0,87 4,10,0,87 4,76;0,86 1,63;0,85 2,17,0,85 4,92;0,84
10,80,0,84 6,31,0,83 5,69;0,83 11,40;0,82 5,69;0,82 2,53;0,82 2,22;0,01
1,88,0,00 46,53;-0,01 1,45

Ejemplo N° 90 [DMSO-Dg] 10,49 1,22;8,21 1,56;8,21 1,61;7,96 0,72;7,41
1,30,7,40 0,59,7,40 1,54,7,39 1,50;,7,39 0,70;7,38 1,34;,7,20 1,47;7,19
0,61;7,18 2,64;7,17 0,54,7,17 1,23,6,82 1,23,6,82 1,13;6,81 1,21,6,81
1,10;5,77 4,47,4,08 1,10,4,07 2,25;4,06 1,10;4,03 0,47;4,02 0,47;3,39
0,37,3,35 38,82;3,33 0,66;2,90 1,09;2,89 2,14;2,88 1,03;2,51 12,38;2,50
16,01;2,50 11,43;2,09 0,94,2,05 7,29;1,99 2,01;1,76 0,40;1,73 16,00;1,48
0,32,1,19 0,55;1,17 1,08;1,16 0,54;0,00 5,33
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Ejemplo N° 91 [DMSO-Dg] 10,46 2,46;8,21 2,38;8,21 2,35;8,20 2,49;8,20
2,44,8,05 244,742 202741 0,89;7,41 231,740 239,740 1,02;7,39
2,19;7,20 2,30;7,20 0,79;7,19 0,99;7,19 425,718 0,97,7,18 0,78,7,17
2,03;6,78 1,96;6,78 1,90;6,78 1,93,6,77 1,92;561 7,16;4,13 1,64,4,12
3,63;4,11 1,69;4,05 0,66;4,03 1,98,4,02 2,01;401 067,339 0,73;3,35
19,15;3,33 0,55;2,98 1,50;2,97 2,97;2,96 1,43;2,76 0,33;2,75 0,82;2,74
1,11;2,72 0,83;2,71 0,33;2,52 0,33;2,52 0,35;2,51 8,34,2,51 17,69;2,50
24,06;2,50 17,58;2,50 8,24;1,99 8,76;1,91 0,81;1,40 0,47;1,19 2,41;,1,17
4,69;1,16 2,38;1,12 1,45;1,11 1,44,1,06 16,00;1,05 15,89,0,00 6,78

Ejemplo N° 92 [CD 3CN] 8,56 1,50;8,38 0,47;8,37 0,48;8,13 2,13;8,12
2,14,7,95 2,64,7,46 192,746 0,87,7,46 219,7,45 2,17;7,44 0,97,7,44
1,94,7,38 0,38;7,38 0,357,38 0,37;7,37 0,33;7,09 2,05;7,09 0,71,7,08
3,83,7,07 0,87;7,06 1,82,6,75 1,72,6,75 1,62,6,74 1,71,6,74 1,55,4,88
8,24,4,21 1,04,420 267,419 273,417 285416 2,88;4,15 1,12;2,65
0,39;2,64 1,01;2,63 1,352,61 1,02;2,60 0,41;2,16 55,53;1,97 0,92;1,97
2,31;1,96 1,61;1,95 14,67;1,95 25,87;1,94 36,51;1,94 25,07;1,93 12,62;1,20
3,58;1,19 3,51;1,14 16,00;1,13 15,75;0,00 1,38

Ejemplo N° 93 [CD 3CN] 8,90 1,86;8,56 0,37;8,17 4,01,8,15 4,09;7,94
540;7,92 0,48;7,89 048;7,49 3,82;7,49 1,74,7,48 432,747 4,68,7,46
2,09;7,46 4,31;7,25 0,33;7,22 0,68,7,20 0,37,7,12 4,26;7,10 7,95;7,07
3,80,6,78 3,568;6,78 3,49;6,77 3,53,6,76 3,47;4,88 16,00;4,78 1,63,4,23
1,66;4,22 4,51;421 6,004,119 6,12;4,18 4,37,4,17 5,30;,4,16 2,29:4,15
0,93;4,14 0,544,112 0,79;4,10 2,19;4,08 2,21;4,06 0,77;2,50 0,52;2,48
0,53;2,31 0,33;2,27 0,33;2,25 0,52;2,19 929,12;2,15 0,91;2,14 1,08;2,14
141,213 0,86,2,00 10,09;1,99 10,55;1,98 80,75;1,98 150,71;1,97

N
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207,03;1,96 142,18;1,96 72,27;1,84 0,56;1,82 1,27;1,82 1,45;1,80 2,81;1,80
1,80;1,79 2,21;1,78 1,52;1,77 0,69;1,47 2,07;1,37 0,36;1,30 1,25;1,25
2,61;1,23 5,20;1,22 2,74,1,20 1,07;1,18 0,53;1,17 0,67;0,94 0,53;0,92
0,75;0,91 2,85,0,90 5,74,0,90 4,91,0,89 4,64,0,88 3,17;0,87 5,35;0,86
2,66,0,86 3,23,0,85 4,72;0,84 2,34,0,83 0,76

Ejemplo N° 94 [DMSO-Dg] 9,97 4,26;8,24 4,07;8,23 4,20;7,98 3,81;7,43
037,742 3,59;7,42 1,48;7,41 4,07,;7,40 4,553,739 1,69;7,39 4,24;7,38
0,55;7,21 0,563;7,21 4,35;7,20 1,36;7,19 1,49;7,18 7,75,7,18 1,52;7,17
1,17;7,16 3,53;7,15 0,39;6,89 3,28;,6,88 3,23,6,87 3,22;6,87 3,24;5,61
12,18,4,13 2,51;4,12 5,71;4,10 2,63;4,03 16,00;3,34 42,63;3,32 250,73;3,30
0,69;3,00 2,352,98 4,86;2,97 2,24,2,67 0,59;2,67 0,43;2,52 1,00;2,51
33,04;2,51 62,61;2,50 85,72;2,50 59,64,2,49 29,53;2,33 0,37;2,33 0,53;2,32
0,35,2,07 1,55;1,99 0,34,1,91 044,187 0,56;1,07 0,36,0,96 0,64;0,01
0,40,0,00 13,78,-0,01 0,38 |

Ejemplo N° 95 [DMSO-D¢] 10,42 2,84;8,21 2,90;8,21 2,86;8,20 3,02;8,20
3,01,8,03 2,86;7,42 2,54;7,42 1,00,7,41 2,90;7,40 3,25;7,39 1,16;7,39
2,96;7,38 0,36;7,20 3,14,7,20 0,93;7,19 1,01;,7,18 5,61;7,18 1,06;7,16
0,86,7,16 2,56;6,81 2,42,6,80 2,38,6,79 2,39,6,79 243,561 8,42;4,13
1,694,111 3,954,110 179,406 0,78;4,04 2,39;4,02 2,41;4,00 0,80;3,93
2,78;3,33 126,38;2,98 1,62;2,97 3,352,95 1,51;2,52 0,40;2,51 9,40;2,51
18,18;2,50 25,24;2,50 17,35;2,49 8,54;2,40 1,35;2,38 4,63;2,36 4,76;2,34
1,49;2,07 0,63;1,99 10,81;1,91 0,45;1,19 3,00;,1,17 6,01;1,16 2,94;1,07
16,00,1,05 5,63,1,03 12,51;1,01 5,45;0,00 0,89

Ejemplo N° 96 [DMSO-Dg] 10,48 2,56;8,24 2,60;8,24 2,54:8,23 2,68;8,23
2,657,995 1,94;7,34 2,22;7,33 0,88;7,33 2,49;7,32 2,64,7,32 1,03,7,31
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243,714 2,562,714 0,78;7,13 0,94,7,13 4,65;7,13 0,90;7,12 0,76;7,11
2,18,6,76 2,19,6,76 2,12,6,75 2,17,6,75 2,16;4,35 1,64,4,34 1,45:4,33
1,65,3,96 1,90;3,36 141,41,3,34 0,62;2,73 1,46;2,73 1,32;2,72 1,51;2,52
0,33;2,51 9,66;2,51 21,18;2,50 29,04;2,50 20,95;2,50 9,52;2,40 1,22;2,39
0,37,2,38 3,83;2,37 3,84,2,36 1,23;,1,99 0,53;1,84 1,22;1,83 1,06;1,75
1,19;1,63 0,91;1,62 1,12;1,40 6,79;1,07 16,00;1,04 5,31;1,03 11,30;1,02 5,23

Ejemplo N° 97 [DMSO-D¢] 10,47 2,11,8,24 2,00;8,23 2,04;8,23 1,90;7,96
2,00;7,34 1,66;7,34 0,74;7,33 1,90,7,33 1,94,7,32 0,81;7,32 1,74;7,14
1,96,7,14 0,67;7,13 0,81,7,13 3,50,7,13 0,75;7,12 0,62;7,11 1,64,6,76
1,62,6,76 1,55/6,75 1,58,6,75 1,56;4,35 1,33;4,34 1,18,4,33 1,28;3,96
2,28;3,38 0,37;3,35 68,69;3,33 0,53;2,76 0,36;2,75 0,87;2,74 1,90;2,73
1,66,2,72 1,32;2,71 0,48;2,53 0,48,2,562 0,57;2,52 0,64;2,51 6,76;2,51
14,02;2,50 18,81;2,50 13,44,;2,50 6,20;1,84 1,02;1,83 0,89;1,75 0,99;1,62
0,93;1,40 3,72;1,09 0,35;1,07 16,00;1,07 14,01,1,05 12,94,0,00 1,82

Ejemplo N° 98 [DMSO-Dg] 10,78 2,37;8,26 2,53;8,26 2,44;8,25 2,62;8,25
2,565,792 1,83,7,33 0,85;7,33 0,78;7,32 16,00;,7,32 5,70;7,31 7,18;7,31
2,92;7,30 1,40;7,30 2,88;7,29 0,33;7,25 0,72;7,25 0,93;7,24 1,02;7,24
1,13,7,23 0,80,7,23 0,65;7,22 0,32;7,13 0,34;,7,13 2,57;7,12 0,84;7,12
1,04,7,11 4,65;7,11 0,994,710 0,83;7,10 2,17,6,77 2,17,6,77 2,07,6,77
2,14,6,76 2,13;5,77 11,89;4,33 1,63;4,32 1,46;4,32 1,59;4,03 0,81;4,02
0,82;3,70 6,48;3,57 0,97;3,36 45,81;2,72 1,46;2,71 1,33;2,70 1,44;2,53
0,35;2,52 0,45;2,52 0,53;2,51 6,82;2,51 14,16;2,50 19,07;2,50 13,75;2,50
6,17;1,99 3,67;1,82 1,22;1,81 1,06;1,73 1,20;1,59 1,14;1,19 0,98;1,17
2,00;1,16 0,97;1,07 1,30;0,00 3,09

Ejemplo N° 99 [DMSO-Dg] 10,50 1,50;8,24 1,69;8,23 1,71,8,23 1,72,7,92
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1,25;7,34 1,48,7,34 0,65;7,33 1,70;,7,32 1,97;7,31 0,70,7,31 1,80,7,14
1,85,7,14 0,60;7,13 0,64;7,12 3,28;7,12 0,71;7,10 0,52;7,10 1,52,6,77
1,42;6,77 1,39;6,76 1,40;6,76 1,44,4,35 1,05;4,34 0,96;4,33 1,04,4,06
1,13;4,04 3,57;4,02 3,64,4,00 1,21;3,33 60,54,3,32 111,85;2,73 0,95;2,71
1,01,2,52 0,47;2,51 30,09;2,50 41,12;2,50 28,24,2,06 10,48;1,99 16,00;1,91
0,49;1,84 0,80;1,75 1,66;1,62 0,82;1,36 0,78;1,19 4,251,177 8,563;1,16
4,17,0,00 1,16

Ejemplo N° 100 [DMSO-D¢] 10,42 3,63;8,18 3,78;8,17 3,79;8,16 3,92;8,16
3,96,7,92 3,77;7,41 2,07,7,40 2,09,7,40 1,94,7,39 1,43,7,39 2,12;7,39
5,47,7,38 5,79;7,37 1,31,7,36 2,14;7,36 1,257,35 4,99,7,35 2,26;7,34
2,69,7,34 5,94,7,33 5,67;7,32 1,35;7,32 0,88,6,73 3,10,6,73 3,06;6,72
3,07,6,71 3,13;4,87 10,04,4,23 1,22;4,22 3,22;421 3,13;4,17 3,20;4,16
3,49,4,15 127,406 0,39;4,04 1,20;4,02 1,21;400 0,42;3,93 1,21,3,34
44,41,3,34 47,95;3,33 89,77;2,52 0,48;2,51 20,91;2,50 28,27,;2,40 1,77;2,38
6,05;2,36 6,24,2,34 1,95;1,99 5,34,1,19 1,451,17 2,92;1,16 1,40;1,11
0,32;1,09 0,73;1,07 9,81,1,06 7,28;1,04 16,00;1,02 6,97,0,00 0,79

Ejemplo N° 101 [DMSO-Dg} 10,69 1,52;10,64 0,61;8,21 0,62;8,20 1,49;8,20
1,49;8,20 0,78;8,20 0,72;8,19 1,52;8,19 1,49,797 2,12;7,41 1,69;7,40
0,70,7,39 1,94;,7,39 2,11;7,38 0,79;7,37 1,88;7,19 1,61;7,19 0,60;7,19
0,80;7,18 0,60;7,17 2,87;7,16 1,31,7,16 0,52;7,15 1,33;7,14 0,59,6,82
0,50;6,81 0,47,6,80 0,48;6,80 0,48,6,78 1,22;6,77 1,19;6,77 1,19;6,76
1,24,5,76 8,22;4,08 1,03;4,07 1,08;4,07 1,954,06 0,854,05 0,89;4,04
0,85;4,02 0,81,;3,33 37,17;3,33 70,41;3,30 0,54,2,91 0,48;2,90 0,53;2,89
0,93;2,87 1,73,2,86 0,82;2,52 0,41;2,51 16,66;2,50 22,81;2,50 15,48;1,99
3,69;1,76 0,61,1,75 0,69;1,73 8,51;1,72 16,00;1,24 0,41;1,23 0,47;1,22
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0,54;1,21 0,55;1,20 0,53;1,20 0,61;1,19 1,46;1,18 0,48;1,18 2,27;1,17
0,34;,1,16 0,36;,1,16 1,09;1,09 0,71;,1,08 4,37;1,06 3,62;1,05 2,38;1,04
1,77,1,03 0,87;1,02 0,36,0,99 0,42;0,98 0,59;,0,97 0,71;0,96 0,56;0,95
0,41,066 0,35,065 0,40,064 0,39;,0,63 0,51,0,63 0,47;0,63 0,40;0,62
0,38;0,00 5,15

Ejemplo N° 102 [DMSO-Dg] 10,29 1,60;8,19 1,50;8,19 1,51;8,18 1,53;8,18
1,56,8,03 1,33;7,42 135741 0,56;7,41 1,557,40 1,71;7,39 0,64;7,38
1,63,;7,20 1,65;7,20 0,53;7,18 0,59;7,18 2,91;7,17 0,59;7,16 0,46;7,16
1,35,6,78 1,25;6,78 1,23,6,77 1,23,6,77 1,27,5,76 0,49;4,10 0,87;4,08
1,95;4,07 0,91;3,36 0,55;3,34 1,05;3,33 44,43;3,30 0,46;2,92 0,91;2,91
1,84,2,90 0,86;2,50 15,50;2,20 0,55;2,19 0,50;2,17 0,79;2,17 1,00;2,15
0,63;2,15 0,91,2,13 0,45;2,11 0,33;2,11 0,56;2,09 0,68;2,08 0,95;2,07
0,78;2,07 0,61;2,06 0,76;1,99 0,33;1,91 0,49;1,89 0,68;1,87 0,33;1,78
0,47:1,77 0,34,1,77 0,34;1,76 0,43;1,73 16,00;0,00 3,15

Ejemplo N° 103 [DMSO-Dg] 7,98 0,34;7,97 0,34,7,85 5,61,7,84 1,67;7,84
1,71;7,83 591,745 0,45;7,44 4,48;744 184,743 5,08;7,42 5,87;7,41
2,08;7,41 5,39;7,40 0,73;7,21 0,67;7,20 5,45;7,20 1,72;7,19 1,86;7,18
9,84;7,18 2,00;7,16 1,51,7,16 4,62;7,15 0,46,6,64 0,42,6,29 2,62,6,28
5,68,6,28 6,58;6,27 13,56;6,04 0,46;5,85 8,08;5,76 1,39;5,58 16,00;4,10
3,26;4,09 7,56;4,07 3,42;3,93 0,53;3,57 1,58;3,32 103,95;3,30 1,31;2,94
3,07,2,92 6,41,291 291,267 0,35;2,52 0,59;2,51 39,53;2,50 53,86;2,50
37,13,2,33 0,37,2,07 0,43;1,07 2,95;0,00 2,93

Ejemplo N° 104 [CD 3CN] 8,58 1,44,8,56 0,60;8,16 3,63;8,15 3,72;7,96
4,63,7,50 3,50,7,49 1,49,7,49 3,97;7,48 4,16;7,47 1,78;7,46 3,83;7,13
3,89;7,10 7,32;7,09 144,7,08 3,43,6,78 3,31,6,78 3,16,6,77 3,26,6,77
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3,08,4,90 14,71,4,24 1,43,4,23 4,054,22 5,38;4,20 5,60;4,19 3,76;4,18
454,417 166,412 0,551,410 1,66;4,08 1,64,406 056,250 0,43;2,48
0,48;2,45 2,32;2,43 7,17;2,41 7,38,2,39 2,50;2,19 450,42;2,17 0,90;2,16
047,215 0,37;2,14 0,56;2,14 0,58;2,13 0,38;2,00 7,36;1,99 4,85;1,98
38,06;1,98 71,36;1,97 98,93;1,96 67,61;1,96 34,11;1,80 0,38;1,80 0,57;1,79
0,36;1,47 0,57;1,37 0,40;,1,30 0,57;,1,25 1,88;1,23 3,77,1,22 2,02;1,20
0,97;1,18 0,50;1,16 7,95;1,14 16,00;1,12 7,43

Ejemplo N° 105 [DMSO-D¢} 10,39 1,59;8,21 1,54;8,21 1,563;8,20 1,60,;8,20
1,59,7,98 1,54;7,41 131,741 0,53,;7,40 1,557,39 1,69;7,38 0,62,7,38
1,83;7,19 1,63;7,19 0,51,7,17 0,58;7,17 2,90,7,16 0,57,7,15 0,44,7,15
1,32,6,82 1,23,6,82 1,22,6,81 1,24,6,81 1,25:4,09 0,87,4,08 1,94,4,06
0,92;3,32 71,04,3,30 1,70,2,92 0,91;2,91 1,86;2,90 0,88;2,89 1,45,2,73
0,97;2,52 0,55;2,52 0,83;2,51 18,44;2,51 35,30;2,50 48,54;2,50 33,69;2,49
16,77,2,24 2,35;2,22 2,85;2,07 0,65;2,07 0,36;2,04 0,51;2,02 0,64;2,00
0,50;1,73 16,00;1,40 3,01;0,90 1,42;0,90 11,40,0,89 1,97;0,88 11,08;0,86
0,37,0,01 0,41,0,00 13,55;-0,01 0,41

Ejemplo N° 106 [DMSO-Dg] 10,47 2,01;8,22 2,45;8,22 2,58;8,21 2,55,8,21
2,67,7,98 1,71,;7,42 227,741 0,90;7,40 2,59;7,40 2,96;7,39 1,05;7,38
2,67;7,21 0,33;7,20 2,82;7,20 0,89;7,18 0,92;7,18 5,07;7,17 0,97;7,16
0,76;7,16 2,31,6,84 2,14,6,83 2,11,6,83 2,11,6,82 2,15,5,76 0,91,5,61
7,37:4,12 1,63,4,11 3,50,4,09 1,56;3,34 47,42,3,33 44,00;3,33 52,21;3,32
49,40,3,30 0,61;2,97 1,42;296 2,95;2,95 1,37;2,52 0,49;2,52 0,70;2,51
15,64,2,51 28,39;2,50 39,07,2,50 26,13;2,07 0,35;2,05 16,00;0,01 0,46;0,00
16,26,-0,01 0,48

Ejemplo N° 107 [DMSO-Dg] 10,78 3,48;8,22 3,72;8,22 3,74,8,21 3,85,8,20
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3,83;8,01
1,62;7,38
7,387,117
3,20,5,76

3,86;7,42
3,81,7,37
1,36,7,16

0,40;7,41

16,00;5,60 10,42;4,12 2,14,4,10 4,91;4,09

3,36;7,41
0,44,7,21 0,48;7,20 4,15;7,20
1,15,7,16 3,36;6,80 3,22,6,79

1,38,7,40

3,88;7,39
1,26;7,18
3,12;6,78

4,20;7,38
1,41;7,18
3,18,6,78

2,24;3,34 50,567;3,33

51,49;3,33 57,39;3,33 66,01;3,30 0,71;3,18 0,34,2,96 2,03;2,95 4,15;2,93
1,90,2,52 0,57;2,52 0,84;2,51 18,33;2,51 32,88;2,50 45,30;2,50 29,95;2,49

15,00;2,33 0,32;2,02 0,35;2,01

1,10;1,99 1,74;1,98 1,10;1,96 0,38;1,21

0,32;1,17 0,51,0,79 6,19;0,77 10,98;0,63 0,39;0,63 0,43;0,62 0,35;0,01
0,48,0,00 18,65;-0,01 0,57

Ejemplo N° 108 [DMSO-Dg] 10,73 3,94;10,68 1,45;8,22 1,61,8,22 1,60;8,21

4,05;8,20
5,05;7,39
2,37;7,18
1,20;6,83

2,98,5,77 16,00;5,60 11,84;5,59 0,42;4,12 0,79;4,11

2,70;3,35
2,42;2,94

1,31,1,75
0,79;1,23
1,23;1,19
0,42;1,07
2,32;1,02
0,40;0,93
0,38,0,74

3,86;8,00 4,82;7,41
2,22;7,38 4,37;7,38
6,74,7,18 1,79;7,17
1,17,6,82 1,19;6,82

0,52;7,41

0,62;7,20
3,11,7,17
1,18,6,79

4,10;7,40
0,49;7,20
3,42,7,16
2,99:6,79

1,94,7,40
3,58,7,19
0,72;7,16
2,92,6,78
3,46,4,10

80,58;3,33 0,60;2,99 0,53;2,98 1,15;2,97 1,19;2,96

4,85;7,39
1,37,7,19
1,27,6,83
2,98,6,78
5,95,4,09
0,65;2,95

4,69;2,93 2,26;2,52 0,34;2,51 10,03;2,51 21,21;2,51 28,69;2,50
21,16;2,560 10,09;2,01 0,37;2,00 0,51;1,99 0,65;1,99 0,37;1,76 0,70;1,76
1,37,1,74 1,30;1,74 0,75;1,25 0,45;1,25 0,60;1,24

0.88;1,22 0,86;1,22 0,88;1,21

1,25;1,21

1,18;1,20

1,11;1,19 0,86;1,18 0,76;1,18 0,35;1,10 0,59;1,09

11,46;1,06 10,13;1,05 5,88;1,04 5,04;,1,04 0,41;1,03
0,89;0,99 0,99;0,98 1,49;0,97 1,79;0,96 1,40;0,96

0,49;0,92 0,71;0,91

0,69,0,91 0,52;0,90 0,35;0,82

0,58,0,74 0,54,0,74 0,50,0,73 0,52;0,73 0,51,0,73

0,80;1,23
1,31;1,20
0,56;1,08
0,48;1,03
0,95;0,93
0,34,0,75
0,34,0,65

&
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0,93,065 1,05,0,64 1,16,064 1,39;,0,64 1,30;0,63 1,05,0,63 1,10;0,62
0,78,0,00 5,93

Ejemplo N° 109 [DMSO-D¢] 10,33 5,34,8,20 5,37;8,19 5,33;8,19 5,42;8,06
3,12;7,42 0,40;7,42 0,82;7,42 4,50;7,41 2,07;7,41 5,13,7,40
2,23;7,39 4,85;7,39 061,7,21 0,68;7,20 5,15;7,20 1,88;7,19
9,54,7,18 1,67,7,17 4,49;7,17 0,52,6,79 4,34,6,79 4,34,6,78

4,35,562 16,00,4,13 3,67;4,12 7,87;4,11 3,71;3,58 0,37;3,37
338,69;3,33 1,44;3,33 2,71;2,99 3,38;2,98 6,68;2,97 3,15;2,95

5,43;7,40
2,14,719
4,32,6,78
0,76;3,35
0,62;2,95

0,68,294 046;2,93 0,46;,2,62 0,555,262 0,76;2,61 0,56;2,52 1,45;2,52
1,93;2,62 2,31;2,51 41,63;2,51 87,11,2,50 117,52;2,50 85,88;2,50 39,66;2,39

0,47;2,39
2,94;217
1,04;2,09
2,91,2,06
0,61,1,98
1,80;1,90
0,48;1,80
0,88;1,76

0,67;2,38 0,47;2,20
3,62;2,16 2,17;2,15
1,34,2,08 1,37;2,08
1,78;2,05 0,84;2,05
0,35;1,98 0,54;1,94
1,21;1,90 2,26;1,88
0,41;1,79 0,69;1,78
1,21;1,75 0,72,1,74

0,73;2,20
3,09;2,14
3,15;2,07
0,87,2,04
0,49;1,93
1,25;1,87
0,85;1,78
0,47;1,74

0,46;2,19
0,73;2,14
3,16;2,07
0,88;2,04
1,25;1,93
0,41;1,86
1,44,1,77
0,35;1,73

2,33,2,18
1,04;2,10
2,22;2,07
0,72;2,00
0,85;1,91
0,36;1,86
0,99;1,77
0,32;1,49

0,53;1,23 0,38,1,08 0,34,1,07 0,39,0,01 0,98;0,00 25,43;-0,01 0,78

1,90;2,17
0,57;2,09
2,30;2,06
0,42;1,99
1,89;1,91
0,35;1,84
0,91;1,77
0,50;1,31

Ejemplo N° 110 [DMSO-D¢] 10,40 1,02;8,16 0,99;8,16 1,04;8,15

1,07;8,09
1,04,7,20

0,98;7,40 0,88;7,40 0,35;7,39 1,01,7,38 1,15;7,37

1,09;7,18 0,35;7,17 1,95;7,17 0,38;7,15 0,90;6,76

1,03;8,15
0,41;7,37
0,85;6,76

0,83,6,75 0,84,6,75 0,84,4,04 0,84;,4,02 0,85;3,94 2,79;3,34 31,11;2,51
4,74.2,50 6,50,2,50 4,43,2,40 042;2,38 1,452,36 1,59;2,35 0,53;1,99
0,53:1,19 1,01,1,18 2,06;1,16 3,63;1,14 2,65;1,07 16,00;1,06

3,78;1,40
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2,01,1,04 4,34;1,02 1,90

Ejemplo N° 111 [DMSO-Dg] 10,39 0,56:8,16 0,55:8,16 0,56:8,15 0,56:8,15
0,59;8,09 0,60;7,40 0,48;7,39 0,55.7,38 0,62:7,37 0,57:7,20 0,59:7,17
1,06;7,15 0,49:6,76 0,47:6,75 046,6,74 0,46;6,74 0,483,094 2,46:3,34
27,70;2,51 3,07;2,50 4,21;2,50 2,82;1,99 0,34;1,16 1,44:1,15 1,43:1,07
16,00:1,05 2,92 |

Ejemplo N° 112 [DMSO-D¢] 10,41 2,31;8,22 2,22;8,21 2,29;8,01 2,21;7,83
0,35;7,82 0,36;7,43 041,742 211;7,41 0,83;7,40 2,39;7,39 2,48;7,39
0,93;7,38 2,23;7,34 0,56;7,33 0,43,7,31 1,42;7,31 1,82;7,29 1,20;7,27
0,49;7,25 0,41,7,20 0,81;7,20 2,57;7,19 0,92;7,18 1,44;7,18 4,29;7,17
0,99;7,16 0,89,7,15 1,94,6,84 1,77,6,83 1,75,6,82 1,75,6,82 1,81,6,26
0,36,6,26 0,42,6,25 0,61;5,84 0,50;561 6,29;4,13 1,29;4,11 2,96;4,10
1,37,405 0,41;3,70 2,22;3,34 70,98;2,99 1,23;2,98 2,51;2,96 1,15;2,86
0,38;2,52 0,51;2,52 0,76;2,51 17,53;2,51 34,04;2,50 47,12;2,50 33,07;2,49
16,51,2,24 3,42;2,22 4,15;2,06 0,42;2,04 0,77;2,02 0,91;2,01 0,73;1,99
0,41;1,910,43,1,87 0,92;1,71 3,25,0,90 16,00,0,88 15,65,0,86 1,17,0,00 1,83

Ejemplo N° 113 [CD 3CN] 8,59 1,60;8,56 0,71;8,56 0,71;8,38 0,65;8,38
0,67;8,37 0,68,8,37 0,68,8,14 4,03;8,14 4,16;8,13 4,11;8,13 4,21,7,95
3,76,7,68 0,33,7,67 0,33;7,47 0,47,7,47 423,746 173,746 4,60;7,45
4,82,7,45 1,84,7,44 447,744 0,54,7,39 0,62;7,39 0,64,7,39 0,64;7,38
0,64,7,10 0,55;7,09 4,60;7,09 1,51;7,08 1,78;,7,08 8,87;7,08 1,79;7,07
1,48,7,06 433,706 0496,76 3,77;6,76 3,90;6,76 3,90;6,75 3,80;5,45
2,55;4,88 16,00;4,21 1,80;4,20 4,70,4,19 4,88,4,17 4,86,4,17 5,10;4,16
3,79,4,16 561,415 2,154,15 1,96;4,08 0,34,4,06 0,97;4,05 0,98;4,04

0,34,2,34 1,48,2,33 1,52;2,27 9,09;2,26 9,27;218 87,47;2,09 31,03;2,08
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0,55;1,97 4,568;1,97 3,02;,1,96 2,10;1,96 2,73;1,95 21,51;1,95 39,41;1,94
55,04;1,94 37,15;1,94 19,43;1,34 1,11;1,22 1,29;1,20 2,46;1,20 0,81;1,19
1,28;1,14 1,03;1,13 0.87:;1,11 0,33;1,09 0,39;1,08 0,47;,1,08 0,48;1,07
0,94,1,07 0,97;1,07 0,91;1,07 0,68;1,06 0,64;1,06 1,70;1,06 0,62;1,06
0,69;,1,05 0,95;1,05 0,96;1,05 1,04,1,04 0,49;1,04 0,54;1,04 0,41;0,58
0,78,0,68 0,74,0,58 0,35;0,57 0,38,0,57 0,84;0,57 0,75,0,56 1,73;0,55
4,37,0,65 4,57,0,54 2,10,0,54 2,18,0,54 4,56,0,53 4,30,0,53 1,75;0,26
0,75;0,26 0,74,0,25 0,76,0,25 0,83;0,24 0,33,0,23 1,51;0,22 4,61,0,22
4,58,0,21 4,27,0,21 4,75;0,20 1,33,0,00 6,10

Ejemplo N° 114 [CD 3CN] 8,59 2,54;8,59 1,53;8,58 1,54,8,58 2,577,37
3,17,7,37 1,88,7,36 1,84,7,36 3,12;6,82 2,59,6,81 2,86;6,67 2,84,6,67
2,67,432 065432 1,32;431 0,57,4,28 0,34,4,28 0,33;4,27 0,33,4,27
0,32,426 0,42;4,26 0,38;4,25 0,37;4,02 0,40;4,01 0,53;4,00 0,47;4,00
0,43;399 0,57;3,99 0,50;3,98 0,37;3,97 0,42;3,17 16,00;2,24 0,62;2,23
0,43;2,23 0,40;2,23 0,38;2,21 0,39;2,21 0,40;2,20 0,45;2,20 0,37;2,18
0,36;2,16 394,92;2,15 0,79;2,14 0,54;2,14 0,85;2,06 0,40;2,06 0,74;2,05
1,10;2,05 0,75;2,04 0,38;1,98 0,34,1,97 0,52;1,97 9,52;,1,96 5,44;1,95
779,195 72,73;1,95 131,74,1,94 197,34,1,94 136,52;1,93 68,11;1,93
1,17;1,92 0,67;1,92 0,57;1,91 0,34;,1,84 0,41;1,83 0,78;1,83 1,10;1,82
0,76;1,82 0,38;1,78 0,44,1,76 0,33;1,75 0,49;1,75 0,48;1,27 1,08;0,01
0,97,0,00 30,82;-0,01 0,89

Ejemplo N° 115 [DMSO-Dg¢] 8,20 0,32;7,35 0,40;7,35 0,54;7,32 0,46;7,31
0,41,7,30 0,42;3,93 2,43;3,89 0,85;3,34 21,37;2,51 1,65;2,51 3,53;2,50
482,250 3,568,249 1,79;2,38 0,51;2,36 0,53;1,99 0,94;1,17 0,51;1,16
0,35;1,07 16,00;1,05 0,70;1,03 1,31;1,02 0,60;0,00 0,48
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Ejemplo N° 116 [DMSO-D¢]) 10,41 1,98;8,21 1,89;8,19 1,97:8,03 2,31;7,42
1,56,7,41 0,75;7,41 1,83,7,40 2,12;7,39 0,87,7,38 1,88;7,33 0,38;7,20
1,92,7,20 0,75;7,18 0,78,7,18 3,43;7,16 0,60;7,16 1,60,6,78 1,46;6,78
1,51,6,77 1,48,6,77 1,53,5,69 0,34;5,67 1,21,566 1,23;5,64 0,36;4,31
0,50,4,30 0,54,4,28 0,65:4,27 0,59;4,06 1,23,4,04 3,73;4,02 3,79;4,00
1,29;3,94 0,33;3,93 0,47;3,93 0,70;3,91 0,72;3,91 0,77;3,89 0,42;3,88
0,34,3,567 0,45;3,32 28,64;3,30 0,55;3,12 0,54;3,10 0,38;3,09 0,40;2,81
0,66;2,81 0,72;2,77 0,82;2,75 0,80;2,73 1,07,2,72 0,80;2,51 7,58;2,51
15,92;2,50 21,76;2,50 16,77;2,49 8,99;1,99 16,00;1,72 5,27;1,71 5,31;1,40
0,42;1,20 0,33;1,19 4,44;,1,17 8,71;1,16 4,36;1,09 0,44;1,07 13,25;1,05
12,16;0,00 3,20

Ejemplo N° 117 [DMSO-D¢] 8,54 6,04;8,54 6,22;8,34 3,94;8,34 4,00;8,33
4,08;8,33 4,10;7,40 0,44;7,39 4,29;7,38 1,85,7,38 4,83,7,37 5,80,7,36
2,11;7,35 524,735 0,67;7,26 3,11;7,25 3,29;7,24 3,51;7,23 3,12;7,20
0,65;7,20 5,66;7,19 1,80;7,18 1,92;7,17 10,00;7,17 2,10;7,16 1,59;7,15
4,564,714 0,50;4,53 117,451 2,29449 2,31;448 1,15;3,94 1,70;3,46
0,35;3,41 0,63;3,35 757,79;3,34 820,12;3,01 0,46;3,00 0,61;2,98 0,56;2,97
1,30,296 1,51;2,94 143,293 1,61;291 2,04,2,89 1,87;2,87 0,78;2,85
0,84,2,83 0,87;2,82 0,74,2,82 0,92;2,80 1,57;2,79 1,11;2,78 1,40;2,77
0,98;2,76 0,70,2,75 0,51,2,68 0,42;2,68 0,852,67 1,18;2,67 0,86;2,66
0,43;2,54 0,57;2,54 0,53;2,53 3,59;2,52 5,35;2,51 62,19;2,51 127,34;2,50
169,68;2,50 125,11;2,49 62,31;2,34 0,43;2,33 0,86;2,33 1,19;2,33 0,89;2,32
0,452,23 0,65;2,21 1,34;2,21 0,89;2,20 1,22;2,19 1,37;2,18 1,43;2,17
1,06;2,16 0,90;2,16 1,09;2,14 0,56;2,07 1,40;1,50 16,00;1,49 15,95;1,24
0,51;1,16 2,81,1,07 13,39;0,01 0,78;0,00 25,60
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Ejemplo N° 118 [DMSO-Dg] 8,61 9,62;8,60 9,81;8,44 6,16;8,44 6,08;8,43
6,35,843 6,19,7,33 0,68;7,32 6,73;7,31 2,80;7,31 7,54;7,30 9,22;7,29
3,29;7,28 8,37;7,28 1,18;7,26 4,65;7,25 4,96;7,25 5,29,7,23 4,63;7,16
1,02,7,16 9,31;7,15 2,73,7,14 2,89;7,13 16,00;7,13 3,09;7,12 2,41;7,11
7,12;7,10 0,79;5,76 0,46;4,37 5,36;4,36 4,78;4,35 5,03;3,35 80,36;2,65
4,89;2,64 4,16;2,62 5,19;2,52 0,44;2,52 8,56;2,51 18,70;2,51 25,30;2,50
18,15;2,50 8,58;1,85 3,90;1,84 3,74;1,77 3,55;1,76 4,08;1,64 3,24;1,63

4,07,1,26 0,41;1,23 0,52;1,07 1,69;0,00 2,91

La intensidad de las sefiales fuertes se correlaciona con la altura de las
sefales en un ejemplo impreso de un espectro de RMN en cm y muestra las
proporciones verdaderas de las intensidades de sefial. En el caso de sefales
anchas, pueden mostrarse una gran variedad de picos o la media de la sefial y
sus intensidades relativas comparadas con la sefial mas intensa en el espectro.

Las listas de los picos de RMN de 'H son similares a las impresiones de
RMN de 'H clasicas, y por tanto, comprenden normalmente todos los picos
enumerados en las interpretaciones de RMN clasicas.

Ademas, como las impresiones de RMN de 'H clasicas, éstas pueden
mostrar sefiales de disolvente, sefiales de estereoisémeros de los compuestos
diana, que son de igual modo parte de la materia sujeto de la invencién y/o
picos de impurezas.

En la lista de sefiales de compuestos en el intervalo deita de disolventes
ylo agua, en nuestras listas de picos de RMN de 'H , se muestran los picos de
disolvente habituales, por ejemplo, picos de DMSO en DMSO-ds y el pico de

agua, que por término medio normalmente tiene una intensidad alta.
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Habitualmente, por término medio, los picos de estereoisdmeros de los
compuestos diana y/o picos de impurezas tienen una intensidad mas baja que
los picos de los compuestos diana (por ejemplo, de una pureza de >90 %).

Dichos estereoisdmeros y/o impurezas pueden ser tipicas para los
procedimientos de preparacién en cuestion. Por lo tanto, sus picos pueden
ayudar a identificar cualquier reproduccién de nuestro procedimiento de
preparacion usando "huellas digitales de subproductos".

Si se necesita, un calculo experto de los picos de los compuestos diana
con procedimientos conocidos (MestreC, simulacion ACD, no solo usando
valores esperados evaluados empiricamente) puede aislar los picos de los

compuestos diana, usando, si es adecuado, filtros de intensidad adicionales.

Este aislamiento seria similar a la clasificacion de picos correspondiente de la

interpretacion de RMN de 'H clasica.

Si, como puede ser el caso, las sefiales que tienen valores § idénticos

aparecen como resultado del redondeo del valor de & a dos valores decimales,
sus intensidades después de la adicion dan la misma imagen que también

puede observarse en una impresién de RMN clasica en el intervalo de este

valor de 8.

Ejemplos de uso

Ejemplo A

| Ensayo de Alternaria (tomate) / de proteccion
Disolvente: 49 partes en peso de N,N-dimetilformamida
Emulsionante: 1 parte en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparacion adecuada de compuesto activo, se

‘mezcla una parte en peso de compuesto activo con las cantidades establecidas
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de disolvente y emulsionante, y se diluye el concentrado con agua hasta la
concentracién deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas de tomate
jovenes con la preparacion de compuesto activo a la tasa de aplicacion
establecida. Un dia después del tratamiento se inocula a las plantas una

suspension de esporas de Alternaria solani y después se dejan a 100 % de

humedad relativa y 22°C durante 24 h. Las plantas permanecen a 96 % de

humedad atmosférica relativa y a una temperatura de 20°C.

Se lleva a cabo la evaluacién 7 dias después de la inoculacion. Un 0 %
significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccion.

En este andlisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencién
muestran, a una concentraciéon del compuesto activo de 500 ppm, una eficacia
del 70 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %):

2 (94 %), 3 (95 %), 5 (100 %), 6 (95 %), 7 (95 %), 8 (100 %), 9 (100 %), 10 (70
%), 15 (100 %), 19 (100 %), 20 (100 %), 21 (100 %), 22 (95 %), 23 (95 %), 24
(95 %), 25 (100 %), 26 (100 %), 27 (100 %), 28 (100 %), 29 (100 %), 30 (100
%), 31 (94 %), 32 (78 %), 33 (89 %), 34 (100 %), 35 (94 %), 37 (95 %), 38 (95
%), 39 (80 %), 40 (100 %), 41 (70 %), 43 (94 %), 44 (80 %), 45 (95 %), 46 (70
%), 47 (90 %), 50 (95 %), 51 (95 %), 52 (90 %), 54 (80 %), 55 (80 %), 58 (80
%), 59 (70 %), 62 (94 %), 63 (100 %), 64 (100 %), 65 (100 %), 66 (70 %), 67
(80 %), 70 (90 %), 74 (95 %), 75 (95 %), 76 (100 %), 77 (89 %), 82 (89 %), 83
(89 %), 86 (90 %), 87 (80 %), 88 (90 %), 89 (90 %), 90 (95 %), 91 (90 %), 92
(90 %), 93 (95 %), 94 (90 %), 95 (80 %), 96 (90 %), 97 (70 %), 98 (90 %), 99
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(80 %), 100 (80 %), 101 (90 %), 102 (95 %), 104 (80 %), 106 (80 %), 108 (80
%), 109 (90 %), 112 (90 %), 113 (90 %) 117 (94 %).
Ejemplo B
Ensayo de Botrytis (alubia) / de proteccion
Disolventes: 245 partes en peso de acetona
245 partes en peso de dimetilacetamida
Emulsionante: 1 parte en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparacion adecuada de compuesto activo, se
me;cla una parte en peso de compuesto activo con las cantidades establecidas
de disolventes y emulsionante, y se diluye el concentrado con agua hasta la
concentracion deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jévenes con
la preparacién de compuesto activo a la tasa de aplicacién establecida.
Después de secado el recubrimiento por pulverizacién, en cada hoja se colocan
2 piezas pequefias de agar colonizado por Bolrytis cinerea. Las plantas se
colocan después en una camara oscura a aproximadamente 20°C y a una
humedad atmosférica relativa del 100 %.

2 dias después de la inoculacion se evalla el tamano de las areas infectadas
en las hojas. Un 0 % significa una eficacia que corresponde a la del control,
mientras que una eficacia del 100 % significa que no se observa infeccién.

En este analisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencion

muestran, a una concentracién del compuesto activo de 100 ppm, una eficacia

del 70 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)
2 (100 %), 5 (100 %), 7 (95 %), 8 (99 %), 9 (93 %), 15 (82 %), 19 (99 %), 20 (98
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%), 21 (98 %), 22 (89 %), 23 (100 %), 24 (76 %), 25 (90 %), 26 (93 %), 27 (92
%), 28 (95 %), 29 (100 %), 30 (100 %), 31 (90 %), 32 (98 %), 33 (98 %), 34 (99
%), 35 (96 %), 40 (100 %), 43 (99 %), 51 (99 %), 52 (78 %), 58 (100 %), 59

(100 %), 63 (94 %), 64 (100 %), 65 (97 %), 74 (100 %), 76 (100 %), 77 (100 %),

78 (100 %), 85 (100 %), 86 (100 %), 87 (100 %), 89 (100 %), 91 (100 %) 117
(100 %).

Ejemplo C

Ensayo con Fusarium graminearum (cebada)/de proteccion
Disolvente: 49 partes en peso de N,N-dimetilacetamida
Emuisionante: 1 parte en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparacién adecuada de compuesto activo, se
mezcla una parte en peso de compuesto activo con las cantidades establecidas
de disolvente y emulsionante, y se diluye el concentrado con agua hasta la
concentracion deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jévenes con
la preparacién de compuesto activo a la tasa de aplicacion establecida.

Después del secado del recubrimiento por pulverizaciéon se rocia a las
plantas con esporas de una suspens_ién de esporas de Fusarium
graminearum.

Las plantas se introducen en una camara de invernadero bajo una
campana de incubacién transparente a 22 °C y una humedad atmosférica
relativa del 100 %.

Se lleva a cabo la evaluacién 5 dias después de la inoculacion. Un 0 %
significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una

eficacia del 100 % significa que no se observa infeccion.
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En este analisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencién
muestran, a una concentracién del compuesto activo de 1000 ppm, una eficacia
del 70 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)

5 (100 %), 8 (88 %), 15 (100 %), 19 (100 %), 20 (94 %), 21 (100 %), 22 (100
%), 23 (88 %), 24 (100 %), 25 (94 %), 26 (88 %), 27 (94 %), 28 (100 %), 29 (94
%), 30 (88 %), 31 (100 %), 32 (86 %), 34 (100 %), 36 (93 %), 40 (100 %), 50
(83 %), 55 (83 %), 58 (100 %), 59 (94 %), 63 (83 %), 65 (83 %), 76 (90 %), 77
(90 %) 117 (100 %).

Ejemplo D

Ensayo de Fusarium nivale (var. majus) (trigo) / de proteccién
Disolvente: 49 partes en peso de N,N-dimetilacetamida
Emulsionante: 1 parte en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparacion adecuada de compuesto activo, se
mezcla una parte en peso de compuesto activo con las cantidades establecidas
de disolvente y emulsionante, y se diluye el concentrado con agua hasta la
concentracién deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jéovenes con
la preparaciéon de compuesto activo a [a tasa de aplicacion establecida.

Después del secado del recubrimiento por pulverizacién se rocia a las
plantas con esporas de una suspension de esporas de Fusarium nivale
(var.majus).

Las plantas se introducen en una camara de invernadero bajo una
campana de incubacién transparente a 10 °C y una humedad atmosférica

relativa del 100 %.
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Se lleva a cabo la evaluacién 5 dias después de la inoculacion. Un 0 %
significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccion.

En este analisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencién
muestran, a una concentracion del compuesto activo de 1000 ppm, una eficacia
del 70 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)

5 (100 %), 8 (100 %), 15 (100 %), 19 (100 %), 20 (100 %), 21 (100 %), 22 (86
%), 23 (86 %), 24 (100 %), 25 (100 %), 26 (86 %), 27 (86 %), 28 (100 %), 29
(86 %), 30 (86 %), 31 (100 %), 32 (86 %), 34 (100 %), 36 (88 %), 37 (86 %), 38
(86 %), 40 (100 %), 43 (80 %), 47 (80 %), 50 (83 %), 55 (100 %), 58 (100 %),
59 (100 %), 63 (83 %), 65 (100 %), 76 (100 %), 77 (100 %) 117 (100 %).

Ejemplo E

Ensayo de Leptosphaeria nodorum (trigo) / de proteccion
Disolvente: 49 partes en peso de N,M-dimetilformamida
Emulsionante: 1 parte en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparacién adecuada de compuestos activos, se
mezcla una parte en peso de compuesto activo con las cantidades establecidas
de disolvente y emulsionante, y se diluye el concentrado con agua hasta la
concentracién deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jévenes de
trigo con la preparacién de compuesto activo a la tasa de aplicacién
establecida. Un dia después del tratamiento, las plantas se inoculan con una
suspension acuosa de esporas de Leptosphaeria nodorum y después

permanecen a una humedad atmosférica relativa del 100 % y a 22°C durante
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48 h. Después, las plantas se introducen en un invernadero a una humedad
atmosférica relativa del 90 % a una temperatura de 22°C.

La evaluacién se lleva a cabo 7-9 dias después de la inoculaciéon. Un O
% significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccion.

En este analisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencién
muestran, a una concentracién del compuesto activo de 500 ppm, una eficacia
del 70 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)

2 (80 %), 3 (89 %), 5 (94 %), 6 (70 %), 8 (95 %), 9 (95 %), 10 (80 %), 11 (70
%), 15 (95 %), 19 (95 %), 20 (95 %), 21 (95 %), 22 (80 %), 23 (90 %), 24 (90
%), 25 (95 %), 26 (80 %), 28 (90 %), 29 (90 %), 30 (90 %), 31 (90 %), 32 (90
%), 33 (70 %), 34 (95 %), 35 (90 %), 36 (90 %), 37 (90 %), 40 (95 %), 43 (90
%), 55 (90 %), 58 (94 %), 59 (89 %), 60 (78 %), 62 (78 %), 63 (94 %), 64 (94
%), 65 (94 %), 70 (90 %), 74 (88 %), 76 (89 %), 77 (94 %), 78 (100 %), 82 (88
%), 83 (75 %), 84 (88 %), 85 (75 %), 86 (70 %), 87 (70 %), 89 (80 %), 90 (89
%), 91 (78 %), 92 (90 %), 93 (80 %), 95 (90 %), 96 (90 %), 97 (80 %), 99 (95
%), 100 (70 %), 101 (70 %), 102 (90 %), 107 (90 %), 108 (70 %), 112 (90 %),
113 (78 %) 117 (86 %).

Ejemplo F

Ensayo de Phytophthora (tomate) / de proteccién
Disolvente: 49 partes en peso de N,M-dimetilformamida
Emulsionante: 1 parte en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparacion adecuada de compuesto activo, se

mezcla una parte en peso de compuesto activo con las cantidades establecidas

o
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de disolvente y emulsionante, y se diluye el concentrado con agua hasta la
concentracién deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas de tomate
jévenes con la preparacion de compuesto activo a la tasa de aplicacién
establecida. Un dia después del tratamiento, las plantas se inoculan con una
suspension de esporas de Phytophthora infestans y, después, permanecen a
una humedad relativa del 100 % y a 22°C durante 24 h. Después, las plantas
se introducen en una cadmara climatizada a una humedad atmosférica relativa
del 96 % a una temperatura de 20°C.

Se lleva a cabo la evaluacion 7 dias después de la inoculaciéon. Un 0 %
significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccion.

En este andlisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencion
muestran, a una concentraciéon del compuesto activo de 500 ppm, una eficacia
del 70 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)

2 (94 %), 3 (90 %), 5 (95 %), 7 (95 %), 8 (95 %), 9 (90 %), 10 (70 %), 11 (80
%), 14 (70 %), 15 (95 %), 17 (80 %), 19 (100 %), 20 (100 %), 21 (90 %), 22 (90
%), 23 (80 %), 24 (90 %), 25 (80 %), 26 (95 %), 27 (80 %), 28 (95 %), 29 (90
%), 30 (80 %), 31 (80 %), 32 (70 %), 33 (70 %), 34 (95 %), 35 (80 %), 36 (80
%), 37 (70 %), 38 (70 %), 39 (80 %), 40 (70 %), 41 (70 %), 43 (70 %), 44 (70
%), 45 (90 %), 46 (70 %), 47 (80 %), 48 (70 %), 52 (95 %), 56 (80 %), 58 (70
%), 62 (80 %), 63 (95 %), 64 (80 %), 65 (90 %), 66 (80 %), 67 (70 %), 69 (70
%), 70 (95 %), 71 (80 %), 74 (90 %), 75 (80 %), 82 (70 %), 83 (70 %), 85 (90
%), 87 (90 %), 88 (80 %), 89 (90 %), 90 (78 %), 92 (80 %), 93 (90 %), 96 (70



10

15

20

25

194

%), 113 (70 %).

Ejemplo G

Ensayo de Puccinia triticina (trigo) / de proteccion

Disolvente: 49 partes en peso de N,N-dimetilacetamida
- Emulsionante: 1 parte en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparaciéon adecuada de compuesto activo, se

' mezcla una parte en peso de compuesto activo con las cantidades establecidas
~de disolvente y emulsionante, y se diluye el concentrado con agua hasta la

concentracion deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jévenes con
la preparacién de compuesto activo a la tasa de aplicacién establecida.
Despues del secado del recubrimiento por pulverizacién se rocia a las

plantas con esporas de una suspension de esporas de Puccinia triticina. Las

plantas permanecen en una cabina de incubacién a 20 °C y una humedad

atmosférica relativa del 100 % durante 48 horas.

Las plantas se colocan en el invernadero a una temperatura de
aproximadamente 20 °C y a una humedad atmosférica relativa de
'aproximadamente el 80 %.
| Se lleva a cabo la evaluacién 8 dias después de la inoculacién. Un 0 %
significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccion.

En este andlisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencién
muestran, a una concentracion del compuesto activo de 1000 ppm, una eficacia
del 70 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)
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5 (100 %), 8 (100 %), 15 (94 %), 19 (100 %), 19 (95 %), 20 (100 %), 21 (95 %),
22 (75 %), 23 (75 %), 24 (100 %), 25 (88 %), 26 (100 %), 27 (75 %), 28 (100
%), 29 (94 %), 30 (88 %), 31 (94 %), 32 (89 %), 34 (94 %), 36 (78 %), 37 (78
%), 40 (100 %), 43 (100 %), 50 (86 %), 55 (100 %), 58 (100 %), 59 (100 %), 63
(86 %), 65 (86 %), 76 (88 %), 77 (88 %) 117 (100 %).

Ejemplo H

Ensayo con Pyrenophora teres (cebada)/de proteccion
Disolvente: 49 partes en peso de N,M-dimetilformamida
Emulsionante: 1 parte en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparacién adecuada de compuestos activos, se
mezcla una parte en peso de compuesto activo con las cantidades establecidas
de disolvente y emulsionante, y se diluye el concentrado con agua hasta la
concentracién deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jévenes de
cebada con la preparacion de compuesto activo a la tasa de aplicacién
establecida. Un dia después del tratamiento, las plantas se inoculan con una
suspensién acuosa de esporas de Pyrenophora teres y después permanecen
a una humedad atmosférica relativa del 100 % y a 22°C durante 48 h. Después,
las plantas se introducen en un invernadero a una humedad atmosférica
relativa del 80 % a una temperatura de 20°C.

La evaluacién se lleva a cabo 7-9 dias después de la inoculacién. Un 0
% significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccién.

En este analisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencién

muestran, a una concentracion del compuesto activo de 500 ppm, una eficacia



10

16

20

25

196

del 70 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %) 2 (95 %), 3 (95 %), 5 (100 %), 6 (70 %),
7 (80 %), 8 (100 %), 9 (94 %), 10 (80 %), 11 (70 %), 13 (80 %), 15 (100 %), 19
(100 %), 20 (100 %), 21 (100 %), 22 (95 %), 23 (95 %), 24 (95 %), 25 (100 %),
26 (95 %), 27 (90 %), 28 (100 %), 29 (100 %), 30 (100 %), 31 (100 %), 32 (78
%), 33 (78 %), 34 (94 %), 35 (78 %), 36 (89 %), 37 (100 %), 38 (95 %), 39 (95
%), 40 (95 %), 41 (95 %), 43 (95 %), 44 (90 %), 45 (95 %), 46 (70 %), 47 (90
%), 50 (95 %), 51 (90 %), 52 (80 %), 55 (95 %), 58 (90 %), 59 (90 %), 60 (90
%), 61 (70 %), 62 (95 %), 63 (95 %), 64 (100 %), 65 (95 %), 66 (95 %), 67 (95
%), 70 (80 %), 71 (80 %), 72 (80 %), 73 (70 %), 74 (100 %), 75 (100 %), 78 (95
%), 82 (94 %), 83 (94 %), 84 (94 %), 85 (100 %), 86 (100 %), 87 (90 %), 88 (90
%), 89 (95 %), 90 (95 %), 91 (95 %), 92 (95 %), 93 (100 %), 94 (95 %), 95 (100

%), 96 (100 %), 97 (100 %), 98 (95 %), 99 (95 %), 100 (100 %), 101 (95 %),

102 (95 %), 103 (90 %), 104 (95 %), 105 (95 %), 106 (95 %), 107 (95 %), 108
(95 %), 109 (95 %), 112 (95 %), 113 (94 %) 117 (100 %).

Ejempilo |

'Ensayo de Septoria tritici (trigo) / de proteccién
'Disolvente: 49 partes en peso de N,N-dimetilacetamida
| Emulsionante: 1 parte en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparacion adecuada de compuesto activo, se

mezcla una parte en peso de compuesto activo con la cantidad establecida de

disolvente y emulsionante, y se diluye el concentrado con agua hasta la

., concentracién deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jévenes con

la preparacién de compuesto activo a la tasa de aplicacion establecida.
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Después del secado del recubrimiento por pulverizacion se rocia a las plantas
con una suspensién de esporas de Septoria tritici. Las plantas permanecen en
una éabina de incubacién a 20 °C y una humedad atmosférica relativa del 100
% durante 48 horas. A continuacién, las plantas se introducen en una campana
transparente a y a una humedad atmosférica relativa del 100 % durante horas.

Las plantas se colocan en el invernadero a una temperatura de
aproximadamente 15 °C y a una humedad atmosférica relativa del 80 %.

Se lleva a cabo la evaluacién 21 dias después de la inoculacion. Un 0 %
significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccion.

| En este analisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencién
muestran, a una concentraciéon del compuesto activo de 1000 ppm, una eficacia
del 70 % o mayor.
N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)
8 (100 %), 15 (100 %), 19 (100 %), 21 (100 %), 22 (86 %), 23 (86 %), 24 (100
%),; 25 (86 %), 26 (86 %), 28 (100 %), 29 (71 %), 30 (100 %), 31 (100 %), 32
(100 %), 34 (93 %), 36 (100 %), 40 (90 %), 43 (100 %), 47 (100 %), 50 (90 %),
55 (90 %), 58 (89 %), 63 (100 %), 65 (90 %), 76 (100 %), 77 (100 %) 117 (100

%).

Eiemplo J
Ensayo de Sphaerotheca (pepino) / de proteccién
Disolvente: 49 partes en peso de N,M-dimetilformamida

Emulsionante: 1 parte en peso de alquilarilpoliglicoléter
Para producir una preparaciéon adecuada de compuestos activos, se

mezcla una parte en peso de compuesto activo con las cantidades establecidas
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de disolvente y emulsionante, y se diluye el concentrado con agua hasta la
concentracion deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jévenes de
pepino con la preparacion de compuesto activo a la tasa de aplicaciéon
establecida. Un dia después del tratamiento se inocula a las plantas una
suspension de esporas de Sphaerotheca fuliginea. Después, las plantas se
introducen en un invernadero a una humedad atmosférica relativadel 70 % y a
una temperatura de 23°C.

Se lleva a cabo la evaluacién 7 dias después de la inoculaciéon. Un 0 %
significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccion.

En este andlisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencién
muestran, a una concentracién del compuesto activo de 500 ppm, una eficacia
del 70 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)

2 (91 %), 5 (95 %), 7 (90 %), 8 (99 %), 9 (86 %), 10 (94 %), 11 (88 %), 15 (98
%), 19 (98 %), 20 (100 %), 21 (100 %), 22 (90 %), 23 (89 %), 24 (94 %), 25 (94
%), 26 (98 %), 28 (100 %), 29 (83 %), 30 (95 %), 31 (95 %), 33 (95 %), 34 (100
%), 36 (94 %), 40 (94 %), 47 (96 %), 50 (94 %), 55 (95 %), 58 (96 %), 59 (98
%), 60 (90 %), 63 (93 %), 64 (86 %), 65 (100 %), 70 (94 %), 74 (93 %), 75 (95
%), 76 (100 %), 78 (100 %), 82 (95 %), 83 (98 %), 84 (98 %), 85 (85 %), 86
(100 %), 87 (95 %), 88 (95 %), 89 (100 %), 90 (95 %), 91 (100 %), 92 (98 %),
93 (98 %), 94 (93 %), 95 (95 %), 96 (95 %), 97 (100 %), 98 (90 %), 99 (98 %),
100 (95 %), 101 (98 %), 102 (100 %), 104 (93 %), 106 (75 %), 107 (100 %),
108 (95 %), 109 (93 %), 112 (95 %), 113 (98 %) 117 (95 %).



10

15

- 20

25

199

Ejemplo K

Ensayo de Uromyces (alubia) / de proteccién
Disolventes: 24,5 partes en peso de acetona

24,5 partes en peso de dimetilacetamida
Emulsionante: 1 parte en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparaciéon adecuada de compuesto activo, se
mezcla una parte en peso de compuesto activo con las cantidades establecidas
de disolventes y emulsionante, y se diluye el concentrado con agua hasta la
concentracién deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jévenes con
la preparacién de compuesto activo a la tasa de aplicacién establecida.
Después de secado el recubrimiento por pulverizacion, se inocula a las plantas
una suspension acuosa de esporas del patdgeno de la roya de la alubia
Uromyces appendiculatus y se dejan en una cabina de incubacién a
aproximadamente 20°C y a una humedad atmosférica relativa del 100 %
durante 1 dia.

Las plantas se colocan después en un invernadero a aproximadamente
21 °C y a una humedad atmosférica relativa de aproximadamente el 90 %.

Se lleva a cabo la evaluacién 10 dias después de la inoculacién. Un 0 %
significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccion.

En este analisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencién
muestran, a una concentracion del compuesto activo de 100 ppm, una eficacia
del 70 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)
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5 (98 %), 8 (100 %), 15 (94 %), 19 (94 %), 20 (94 %), 21 (94 %), 22 (94 %), 23
(95 %), 24 (91 %), 25 (94 %), 26 (94 %), 27 (94 %), 28 (95 %), 29 (94 %), 30
(95 %), 31 (94 %), 32 (96 %), 33 (95 %), 34 (95 %), 36 (85 %), 40 (81 %), 40
(75 %), 43 (90 %), 51 (86 %), 63 (75 %), 64 (78 %), 65 (95 %), 76 (95 %), 77
(98 %), 78 (94 %), 85 (85 %), 86 (95 %), 87 (93 %), 89 (95 %), 91 (95 %) 117
(90 %).
Ejemplo L
Ensayo de Venturia (manzana) / de proteccion
Disolventes: 245 partes en peso de acetona

245 partes en peso de dimetilacetamida
Emulsionante: 1 parte en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparacién adecuada de compuesto activo, se
mezcla una parte en peso de compuesto activo con las cantidades establecidas
de disolventes y emulsionante, y se diluye el concentrado con agua hasta la
concentracioén deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jévenes con
la preparacién de compuesto activo a la tasa de aplicacién establecida.
Después de secado el recubrimiento por pulverizacién, se inocula a las plantas
una suspension acuosa de conidios del patégeno de la sarna de la manzana
Venturia inaequalis y después se dejan en una cabina de incubacién a
aproximadamente 20°C y a una humedad atmosférica relativa del 100 %
durante 1 dia.

Las plantas se colocan después en un invernadero a aproximadamente
21 °C y a una humedad atmosférica relativa de aproximadamente e! 90 %.

Se lleva a cabo la evaluacién 10 dias después de la inoculacién. Un 0 %
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significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccién.

En este analisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencién
muestran, a una concentracién del compuesto activo de 100 ppm, una eficacia
del 70 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %) 2 (95 %), 5 (98 %), 7 (76 %), 8 (96 %),
9 (95 %), 15 (94 %), 19 (93 %), 20 (99 %), 21 (99 %), 22 (76 %), 23 (98 %), 24
(83 %), 25 (94 %), 26 (93 %), 27 (89 %), 28 (100 %), 29 (95 %), 30 (99 %), 31
(100 %), 32 (90 %), 33 (95 %), 34 (95 %), 35 (95 %), 40 (94 %), 43 (98 %), 50
(88 %), 51 (74 %), 52 (94 %), 58 (99 %), 59 (97 %), 63 (99 %), 64 (99 %), 65
(96 %), 70 (100 %), 74 (95 %), 76 (100 %), 77 (100 %), 78 (100 %), 86 (95 %),
89 (94 %), 91 (95 %) 117 (100 %).

Ejemplo M

Ensayo de Pyricularia (arroz) / de proteccion

Disolvente: 28,5 partes en peso de acetona

Emulsionante: 1,5 partes en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparaciéon adecuada de compuesto activo, se
mezcla una parte en peso de compuesto activo con la cantidad establecida de
disolvente y el concentrado se diluye con agua y la cantidad indicada del
emulsionante hasta la concentracién deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jévenes de
arroz con la preparacidon de compuesto activo a la tasa de aplicacién
establecida. Un dia después del tratamiento se inocula a las plantas una
suspension acuosa de esporas de Pyricularia oryzae. Después, las plantas se

introducen en un invernadero a una humedad atmosférica relativa del 100 % y
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a una temperatura de 25 °C.

Se lleva a cabo la evaluacién 5 dias después de la inoculacién. Un 0 %
significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccion.

En este analisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencién
muestran, a una concentracién del compuesto activo de 250 ppm, una eficacia
del 80 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)

19 (92 %), 20 (92 %), 21 (98 %), 28 (90 %), 29 (95 %), 30 (94 %), 31 (98 %), 34
(95 %).

Ejemplo N

Ensayo de Rhizoctonia (arroz) / de proteccién

Disolvente: 28,5 partes en peso de acetona

Emulsionante: 1,5 partes en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparacion adecuada de compuesto activo, se
mezcla una parte en peso de compuesto activo con la cantidad establecida de
disolvente y el concentrado se diluye con agua y la cantidad indicada del
emulsionante hasta la concentracion deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jévenes de
arroz con la preparacién de compuesto activo a la tasa de aplicacidn
establecida. Un dia después del tratamiento, se inocula a las plantas hifas de
Rhizoctonia solani. Después, las plantas se introducen en un invernadero a una
humedad atmosférica relativa del 100 % y a una temperatura de 25 °C.

Se lleva a cabo la evaluacion 4 dias después de la inoculacion. Un 0 %

significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una



10

15

20

25

203

eficacia del 100 % significa que no se observa infeccién.

En este andlisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencién
muestran, a una concentracion del compuesto activo de 250 ppm, una eficacia
del 80 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)

19 (100 %), 20 (100 %), 21 (100 %), 28 (100 %), 29 (100 %), 30 (100 %), 31
(100 %), 34 (85 %).

Ejemplo O

Ensayo de Cochliobolus (arroz) / de proteccion

Disolvente: 28,5 partes en peso de acetona

Emulsionante: 1,6 partes en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparacion adecuada de compuesto activo, se
mezcla una parte en peso de compuesto activo con la cantidad establecida de
disolvente y el concentrado se diluye con agua y la cantidad indicada del
emulsionante hasta la concentracién deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jovenes de
arroz con la preparacién de compuesto activo a la tasa de aplicacion
establecida. Un dia después del tratamiento se inocula a las plantas una
suspension acuosa de esporas de Cochliobolus miyabeanus. Después, las
plantas se introducen en un invernadero a una humedad atmosférica relativa
del 100 % y a una temperatura de 25 °C.

Se lleva a cabo la evaluacion 4 dias después de la inoculacién. Un 0 %
significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccidn.

En este analisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencion

=
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muestran, a una concentraciéon del compuesto activo de 250 ppm, una eficacia
del 80 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)

19 (96 %), 20 (96 %), 21 (96 %), 28 (95 %), 29 (95 %), 30 (96 %), 31 (95 %), 34
(90 %).

Ejempio P

Ensayo de Gibberella (arroz) / de proteccion

Disolvente: 28,5 partes en peso de acetona

Emulsionante: 1,5 paﬁes en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparacion adecuada de compuesto activo, se
mezcla una parte en peso de compuesto activo con la cantidad establecida de
disolvente y el concentrado se diluye con agua y la cantidad indicada del
emulsionante hasta la concentracién deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jovenes de
arroz con la preparacién de compuesto activo a la tasa de aplicacion
establecida. Un dia después del tratamiento se inocula a las plantas una
suspension acuosa de esporas de Gibberella zeae. Después, las plantas se
introducen en un invernadero a una humedad atmosférica relativa del 100 % y
a una temperatura de 25 °C.

Se lleva a cabo la evaluacién 5 dias después de la inoculacién. Un 0 %
significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccion.

En este analisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencion
muestran, a una concentracién del compuesto activo de 250 ppm, una eficacia

del 80 % o mayor.
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N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)

28 (85 %), 29 (80 %), 31 (80 %), 34 (80 %).

Ejemplo Q

Ensayo de Phakopsora (Soja) / de proteccion

Disolvente: 28,5 partes en peso de acetona
Emulsionante: 1,6 partes en peso de alquilarilpoliglicoléter

Para producir una preparacion adecuada de compuesto activo, se
m‘ezcla una parte en peso de compuesto activo con la cantidad establecida de
disolvente y el‘concentrado se diluye con agua y la cantidad indicada del
emulsionante hasta la concentracién deseada.

Para examinar la actividad protectora, se pulverizan plantas jéovenes de
arroz con la preparacibn de compuesto activo a la tasa de aplicacién
establecida. Un dia después del tratamiento se inocula a las plantas una
suspension acuosa de esporas de Phakopsora pachyrhizi. Después, las plantas
se introducen en un invernadero a una humedad atmosférica relativa del 80 %
¥ a una temperatura de 20 °C.

Se lleva a cabo la evaluacion 1 dia después de la inoculacién. Un 0 %
Significa una eficacia que corresponde a la del control, mientras que una
eficacia del 100 % significa que no se observa infeccién.

En este andlisis, los compuestos siguientes de acuerdo con la invencion
muestran, a una concentracidn del compuesto activo de 250 ppm, una eficacia
del 80 % o mayor.

N° de Ejemplo [Tabla 1] (eficacia en %)
5 (80 %).
Ejemplo R
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Produccién de DON/acetil-DON por Fusarium graminearum
Los compuestos se analizaron en placas de microtitulacién en un medio
liquido inductor de DON (1 g de (NH4)2HPO4, 0,2 g de MgSO4x7H20, 3 g de
KH2PO4, 10 g de glicerol, 5 g de NaCl y 40 g de sacarosa por litro) y DMSO
(0,5 %) La inoculacién se efectué con una suspension concentrada de esporas
de Fusarium graminearum con una concentracion final de 2000 esporas/ml.
La placa se incubd a 28 °C y a una humedad atmosférica elevada
durante 7 dias.
Al principio y tras 3 dias se midié la DO a DO620 (mediciones repetidas:
3 x 3 mediciones por pocillo) para calcular la inhibicién del crecimiento.
Después de 7 dias, se afiadi6 1 volumen de una mezcla de
acetonitrilo/agua 84/16, y se retiré6 después una muestra del medio liquido de
cada pocillo y se diluyé 1:100 en acetonitrilo al 10 %. Las proporciones de DON
y acetil-DON de las muestras se analizaron mediante HPLC-EM/EM vy los
valores medidos se usaron para el calculo de la inhibicion de la produccion de
fumonisina DON/AcDON en comparacién con un control sin compuesto activo.
Las mediciones de HPLC-EM/EM se realizaron con los parametros
siguientes:
Tipo de ionizacién: IES negativa
Voltaje de pulverizacion de iones: -4500 V
Temperatura del gas de pulverizacion: 500°C
Potencial de cluster: -40 V
Energia de colision: -22eV
Gas de colision: N2

Traza RMN: 355.0 > 264.9; Columna de HPLC: Waters Atlantis T3 (trifuncional
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- C18 de unién, sellada)
Tamano de particula: 3 um
Dimensiones de la columna> 50 x 2 mm
Temperatura: 40°C
5 Disolvente A: agua/NH4OAc 2,5 mM + CH3COOH al 0,05 % (v/v)
" Disolvente B: metanol/NH4OAc 2,5 mM + CH3COOH al 0,05 % (viv)
Caudal: 400 pl/minuto

Volumen de inyeccién: 11 ul

Gradiente:

Tiem_po [min] A% |B %

0 100 | O
10.75 100 | O
11.5 5 95
4 5 95

5 100 | O

10 100 | O

10
Ejemplos de inhibicion DON
Los ejemplos siguientes mostraron una actividad de inhibicién > 80 % de
la producciéon de DON/AcDON a una concentracion de 50 uM. La inhibicion del

crecimiento de Fusarium graminearum en los ejemplos mencionados varié del
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g«: %eﬁéfnftf ! deDON/ACDON a 50 ;x\% ‘ ? ’f
2 100 99
3 94 30
5 99 100
6 99 70
7 99 100
8 99 100
9 99 100
10 100 87
11 100 92
13 06 17
14 93 24
15 99 88
16 93 0
19 100 100
20 100 95
21 100 97
22 100 97
23 100 97
24 99 74
25 99 92
26 o8 57
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de DON/ACDON a 50 uM

| Fusarium gf_amyinearum aSﬂ uM
27 99 56
28 99 100
29 99 100
30 99 88
31 99 97
32 99 94
33 99 100
34 99 98
36 99 94
37 99 93
38 99 89
41 98 100
42 98 100
43 98 100
44 100 61
45 100 21
46 100 52
47 100 76
50 92 57
51 100 41
52 99 19

75
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e Wil Bl z%

? P % inhzbicién del c:aecimemo

e %owmcécm*a 5@ uM dh

s

54 100 0

56 92 27
58 100 100
59 100 100
60 100 100
61 100 0

62 100 35
63 100 100
64 100 100
65 100 100
66 98 50
67 100 60
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REIVINDICACIONES

1. Compuestos de la formula (1)

en la que los simbolos tienen los siguientes significados:

Y

junto con el atomo de nitrégeno adyacente "1" y los dos atomos
de carbono "2" y "3" forma un anillo heterociclico no aromatico de
5 a 7 miembros, cuyos miembros de anillo adicionales se
seleccionan entre el grupo que consiste en C(Rz)z, 0, S, NR3,
C(R)=C(R?), C(RH)=N, N=N, C(=0), C(=S), C(=NR%,
8(=0)p(=NR)q y SIR*R™;

representan en cada caso, independientemente entre si H,
halégeno, ciano, hidroxilo, -CHO, -NHCHO, -Nj3, -N=C=0, -
N=C=S, -SH, -C(=O)NHz -C(=O)NHCN, -C(=O)OR® -
C(=O)NHOR®, alquilo C-Cs, alquenilo C-Cs, alquinilo C-Cs,
cicloalquilo C3-Cg, halocicloalquilo Cs3-Cg, cicloalquenilo Cs3-Cg,
haloalquilo C4-Cs, alcoxi C1-Cs, haloalcoxi C-Cs, cicloalcoxi C3-Ceg,
alqueniloxi C2-Cs, haloalqueniloxi C3-Cs, alquiniloxi C»-Cs,
alquilcarbonilo C2-Cs, alquilcarboniloxi Co-Cs, haloalquilcarboniloxi
C2-Cs, alcoxicarbonilalcoxi C3-Cs, alquiltio C4-Cs, haloalquiltio C+-
Cs, cicloalquiltio C3-Cs, alquil(tiocarbonilo) C2-Cs,

alquiltio(tiocarbonilo) C2-Cs, alquilsulfinilo C4-Cs, haloalquilsulfinilo
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C1-Cs, cicloalquilsulfinilo C3-Cs, alquilsulfonilo C1-Cs,
haloalquilsulfonilo C4-Cs, cicloalquilsuifonilo C3-Cs, trialquilsililo C3-
Cs, halotrialquilsililo C3-Cs, alquilamino C¢-Cs, haloalguilamino Co-
Cs, cicloalquilamino C3-Cg, dialquilamino C2-Cs ¢ halodialquilamino

C3-Cs;

representa H, -CN, -C(=O)NH,, -C(=O)NHCN, -CHO, -NHCHO, -

C(=0)OR®, -C(=0)NHOR®, hidroxilo, alquilo C4-Cs, alquenilo Co-
Cs, alquinilo C»-Cs, cicloalquilo C3-Cs, halocicloalquilo C3-Cs,
cicloalquenilo C3-Cs, cicloalquilalquilo Cs-C1g, alquilcicloalquilo Cy-
C7, alquilcicloalquilalquilo Cs-C7, haloalquilo C2-Cs, alquilcarbonilo

C1-C4, haloalquilcarbonilo C4-C4, cicloalquilcarbonilo  C3-Cy,

alcoxicarbonilo C1-Cs, haloalcoxicarbonilo C1-Cy,
cicloalcoxicarbonilo C3-Ce, alcoxialquilcarbonilo C2-Cs,
alcoxialcoxicarbonilo C2-Cs, (alquiltio)carbonilo C1-Cs,
alcoxi(tiocarbonilo) C1-Cs, alquil(tiocarbonilo) C1-Cs,

alquiltio(tiocarbonilo) C1-Cs, alquilaminocarbonilo C1-Ces,
cicloalquilaminocarbonilo C3-Cg, dialquilaminocarbonilo C2-Cg,
alquilamino(tiocarbonilo) C4-Cs, dialquilamino(tiocarbonilo) C2-Cg,
alcoxi(alquilyaminocarbonilo C2-Cg, alcoxi C1-Cs, haloalcoxi C4-Cs,
alquiltio C4-Cs, haloalquiltio  C4-Cs, cicloalquiltic  C3-Cg,
alquilaminosulfonilo C4-Cs, trialquilsililo C3-Cs o halotrialquilsililo C3-
Cs,

representa en cada caso H, ciano, amino, hidroxilo, alquilo C¢-Cg,
cicloalquilo C3-Cg, alquilcarbonilo C1-C4, haloalquilcarbonilo C1-Cy,

alcoxi C1-Cg4, fenilo o benzoilo;
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R% R%® independientemente entre si representan alquilo C4-C4, alquenilo

C2-Cs, alquinilo C2-Cs, cicloalquilo C3-Cs, halocicloalquilo Cs-Ce,
cicloalquilalquilo C4-Co, alquilcicloalquilo Cs-Cy,
alquilcicloalquilalquilo Cs-C7, haloalquilo C4-Cs, alcoxi C1-Cs o
haloalcoxi C4-Cs;

representa en cada caso H, alquilo C¢-Cg, haloalquilo C4-Cg,
cicloalquilo C3-Ceg, cicloalquilalquilo C4-C7, alquilcicloalquilo C4-C7 0
bencilo;

representa en cada caso alquilo C4-Cg, haloalquilo C4-Cg,
cicloalquilo C3-Ceg, cicloalquilalquilo C4-C7 o alquilcicloalquilo C4-C7;
representa un anillo fenilo que puede estar opcionalmente mono o
polisustituido con R o representa un anillo tiofenilo que puede
estar mono o polisustituido con R,

independientemente entre si representan halégeno, alquilo C4-Ce,
alquenilo C2-Cg, alquinilo C2-Cs, cicloalquilo C3-Cs, halocicloalquilo
C3-Cs, alquilcicloalquilo C4-C7, haloalquilo C¢-Cs, haloalguenilo Co-
Ce, ciano, nitro, alcoxi C4-Ce, haloalcoxi C4-Cg, alquiltio C4-Ce,
alquilsulfinilo  C4-Cg, alquilsulfonilo C4-Cg, haloalquiltio C4-Ce,
haloalquilsulfinilo C4-Ce, haloalquilsulfonilo C4-Cg, alquilamino C1-
Ce, dialquilamino C,-Ce, alquilcarbonilo C4-Cs, alcoxicarbonilo Cs-
Ce, alquilaminocarbonilo C4-Ce, dialquilaminocarbonilo C2-C¢ ©
trialquilsililo C3-Ceg;

independientemente entre si representan halégeno, ciano, alquilo
C1-C3; alcoxi C1-C3, haloalquilo C4-C3, haloalcoxi C1-Cs;

representa H, halégeno, ciano, hidroxilo, alquilo C1-C4, CONR%R®,
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COOH, COOR™ -NR¥R® _NR®)COR%® -NR®)CSR%® -
N(R®)COOR™, -N(R®)SO,R™, -NR'-NR"®R® -5(0)mR™ -OR" -
N=CR™R™ o -NR''N=CR'R'%:

R% y R"e independientemente entre si representan cada uno H, alquilo

C1-Cs, alquenilo C2-Cg, alquinilo C2-Cs, haloalquilo C+-Cg,
haloalquenilo C3-Cs, haloalquinilo C2-Cg, alcoxialquilo C2-Cg,
alcoxialcoxialquilo C3-Cs, alcoxialquenilo C3-Cs, alcoxialquinilo Cs-
Ce, dialcoxialquilo C3-Cg, trialcoxialquilo C4-C1o, haloalcoxialquilo Co-
Ce,  alcoxihaloalquilo C>-Cs, haloalcoxihaloalquilo  C2-Ce,
hidroxialquilo C1-Cs, cianoalquilo C4-C1p, alquilticalquilo C2-Ce,
alquilsulfinilalquilo C2-Ce, alquilaminoalquilo C3-Ce,
haloalquilaminoalquilo  C3-Cg,  cicloalquilaminoalquilo  Cs-C1g,
dialquilaminoalquilo  C4-C1o,  halodialquilaminoalquilo  C4-C1o,

cicloalquil(alquil)aminoalquilo Cs-C1o 0 -(CR'R'%®),R'6;

R%® y R™ independientemente entre si representan cada uno H, alquilo

C+-Ce, alquenilo C2x-Cg, alquinilo C2-Cg, haloalquilo C4-Cs,
haloalquenilo C2-Cs, haloalquinilo C2-Cs, alcoxialquilo C2-Cg,
alcoxialcoxialquilo C3-Cs, alcoxialquenilo C3-Cg, alcoxialquinilo Ca-
Ce, dialcoxialquilo C3-Cg, trialcoxialquilo C4-C1p, haloalcoxialquilo Co-
Ce, alcoxihaloalquilo CxCs  haloalcoxihaloalquilo  C2-Ceg,
hidroxialquilo C4-Cg, cianoaiquilo C4-Co, alquiltioalquilo C2-Ce,
alquilsulfinilalquilo C2-Ce, alquilaminoalquilo C3-Cs,
haloalquilaminoalquilo  C3-Cs, cicloalquilaminoalquilo  C5-C1o,
dialquilaminoalquilo  C4-C1o, halodialquilaminoalquilo  C4-C1p,

cicloalquil(algquil)aminoalquilo Cs-C1g 0 -(CR153R15b)mR16;
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R®y R® o R™ y R™ en cada caso, junto con el dtomo de nitrégeno o la

unidad (NCO) o la unidad (NCS) a la que estan unidos, forman un
anillo de 3 a 6 miembros que opcionalmente puede comprender
adicionalmente miembros de anillo seleccionados entre el grupo que
consiste en O, NR3 C(=0), C(=S), C(=NR%, SiR¥R® vy
S(=O)p(=NR4)q y que pueden estar opcionalmente sustituidos en los
atomos de carbono del anillo con 1 a 4 sustituyentes seleccionados
entre el grupo que consiste en halégeno, -CN, alquilo C1-C2 y
alcoxi C4-Cp;

representa en cada caso alquilo C4-C1g, alquenilo C2-C1g, alquinilo
C2-C1o, haloalquilo C4-C4g, haloalquenilo C2-C1o, haloalquinilo Co-
C1o, alcoxialquilo C2-C1, alcoxialcoxialquilo C3-C1g, alcoxialquenilo
C3-C1q, alcoxialquinilo C3-C1, dialcoxialquilo C3-C1q, trialcoxialquilo
C4-C1o, haloalcoxialquilo C2-Cqo, alcoxihaloalquilo  C2-Cio,
haloalcoxihaloalquilo C2-C1g, hidroxialquilo C2-C1g, cianoalquilo Co-
C1o, alquiltioalquilo C2-Cqo, alquilsulfinilalquilo C2-Cqo,
alquilaminoalquilo C3-C1o, haloalquilaminoalquilo C3-Cio,
cicloalquilaminoalquilo  Cs-Cqo,  dialquilaminoalquilo  Cs-Cio,
halodialquilaminoalquilo C4-C1g, cicloalquil(alquil)aminoalquilo Ce-

C10 o) _(CR153R15b)mR16;

R™ R independientemente entre si representan H, halégeno, alquilo

o]

C+-Cs, haloalquilo C1-C5 0 alcoxi C1-Cs;

un par geminal de R'®y R™ junto con el atomo de carbono al que esta
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unido, forma C(=0) o un anillo cicloalquilo C3-Cs o un anillo
halocicloalquilo C3-Cg;

representa fenilo, cicloalquilo C3-Cs, cicloalquenilo C3-Cs, un anillo
heteroaromatico de 5 6 6 miembros o naftalenilo, o un sistema de
anilios biciclico heteroaromatico de 8, 9 6 10 miembros; o un anillo
heterociclico no aromatico de 5 6 6 miembros que contiene
opcionalmente miembros de anillo seleccionados entre el grupo
que consiste en C(=0), C(=S), C(=NR%, SiR*R® vy
S(=O)p(=NR4)q; en el que cada anillo o cada sistema de anillos
puede estar opcionalmente sustituido en los atomos de carbono
del anilo con hasta 5 sustituyentes seleccionados
independientemente unos de otros entre R'":

en cada caso, independientemente entre si representan halégeno,
alquilo C4-Cs, alquenilo C2-Cg, alquinilo C2-Cg, cicloalquilo C3-Ceg,
alquilcicloalquilo C4-C1o, halocicloalquilo C3-Cg, haloalquilo C4-Cg,
haloalquenilo C2-Cg, ciano, nitro, alcoxi C4-Cg, cicloalcoxi Cs-Csg,
halocicloalcoxi C3-Cg, haloalcoxi C1-Cs, alquiltio C1-Cs, alquilsulfinilo
C+-Ce, alquilsulfonilo C¢-Cs, haloalquiltio C4-Cg, haloalquilsulfinilo
C+-Ce, haloalquilsulfonilo C1-Cg, alquilamino C4-Cg, dialquilamino
C1-Ces, alquilcarbonilo C1-Ce, alcoxicarbonilo C1-Cs,
alquilaminocarbonilo  C4-Cg, dialquilaminocarbonilo  C3-Cg,
trialquilsililo C3-Cg, fenilo, naftalenilo o un anillo heteroaromatico de
5 6 6 miembros;

representa 0, 1 6 2;

representa en cada caso H, alquilo C¢-Cs, alquenilo C2-Cs, alquinilo
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C2-Cs, cicloalquilo C3-Cs, halocicloalquilo C3-Cs, haloalquilo C1-Cs,
haloalquenilo C2-Cs, haloalquinilo C2-Cs, alcoxialquilo C2-Cs,

alquilcarbonilo C2-Cs 0 alcoxi-C¢-Cs;

R™ R™® independientemente entre si representan H, -CN, -C(=O)OR'®,

0

alquilo C4-Ce, alquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cg, cicloalquilo C3-Cs,
halocicloalquilo C3-Cg, cicloalquenilo C3-Cg, cicloalquilalquilo Cy4-
C1o, alquilcicloalquilo C4-Cqo, alquilcicloalquilalquilo  Cs-C1o,
alquilamino C4-Ce, dialquilamino C2-Cg, alquilaminoalquilo C2-Cg,
haloalquilaminoalquilo  C>-Cg,  cicloalquilaminoalquilo  C4-Ce,
dialquilaminoalquilo  C3-Cs,  halodialquilaminoalquilo  C3-Cg,
cicloalquil(alquil)aminoalquilo Cs-C1o, alcoxi C4-Ce, haloalcoxi Cs-
Ce, cicloalcoxi C3-Cqp, alquiltio C4-Cqp, haloalquiltio C1-Cyg,
cicloalquiltio C3-C1g, trialquilsililo C3-C+g 0 halotrialquilsililo C3-C1g, 0
fenilo o un anillo heteroaromatico de 5 6 6 miembros, un sistema de
anillos biciclico heteroaromatico de 8, 9 6 10 miembros, o un
anillo heterociclico no aromatico de 5 6 6 miembros que contiene
opcionalmente miembros de anillo seleccionados entre el grupo
que consiste en NR3} C(=0), C(=S), C(=NR%, SiR*R%® vy
S(=O)p(=NR4)q; en el que cada anillo 0 cada sistema de anillos
puede estar opcionalmente sustituido en los 4tomos de carbono
del anillo con 1 a 5 sustituyentes seleccionados entre el grupo que

consiste en alquilo C¢-C3, halégeno, -CN y alcoxi C1-Cg;

R'3a y R1® junto con el atomo de carbono al que estan unidos forman un

anillo de 3 a 6 miembros, en el que dicho anillo puede contener
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opcionalmente miembros de anillo seleccionados entre el grupo
que consiste en NR> C(=0), C(=S), C(=NR%, SiR¥R%® y
S(=O)p(=NR4)q y puede estar opcionalmente sustituido en los
atomos de carbono del anillo con 1 a 4 sustituyentes
seleccionados entre el grupo que consiste en alquilo C4-Co,

halégeno, -CN y alcoxi C1-Cy;

R4 R4 independientemente entre si representan H, -CN, -C(=O)OR18,

alquilo C4-Cg, alquenilo C2-Cg, alquinilo C2-Cg, cicloaliquilo C3-Cg,
halocicloalquilo C3-Cg, cicloalquenilo C3-Cg, cicloalquilalquilo Cg4-
Cio, alquilcicloalquilo C4-Cio, alquilcicloalquilalquilo  Cs-Cip,
alquilamino C4-Cg, dialquilamino C2-Cg, alquilaminoalquilo C2-Cg,
haloalquilaminoalquilo  C2-Cs,  cicloalquilaminoalquilo  C4-Ceg,
dialquilaminoalquilo  C3-Cs,  halodialquilaminoalquilo  C3-Ce,
cicloalquil(alquil)aminoalquilo Cs-C+p, alcoxi C4-Cs, haloalcoxi Cq-
Ce, cicloalcoxi C3-Cq, alquiltic C4-Cqg, haloalquiltio C+-C1o,
cicloalquiltio C3-Cro, trialquilsililo C3-C1g 0 halotrialquilsililo C3-C1o; 0
fenilo o un anillo heteroardmético de 5 6 6 miembros, un sistema de
anillos biciclico heteroaromatico de 8, 9 6 10 miembros, o un
anillo heterociclico no aromatico de 5 6 6 miembros que contiene
opcionalmente miembros de anillo seleccionados entre el grupo
que consiste en NR® C(=0), C(=S), C(=NR%, SiR%*R%® vy
S(=O)p(=NR4)q; en el que cada anillo o cada sistema de anilios
puede estar opcionalmente sustituido en los atomos de carbono
del anillo con 1 a 5 sustituyentes seleccionados entre el grupo que

consiste en alquilo C4-C3, halégeno, -CN vy alcoxi C4-C3;
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R'2 R™ junto con el 4tomo de carbono al que estan unidos forman un

P, q

R18

anillo de 3 a 6 miembros, en el que dicho anillo puede contener
opcionalmente componentes de anillo seleccionados entre el
grupo que consiste en NR® C(=0), C(=S), C(=NR%, SIiR¥®R® y
S(=O)p(=NR4)q y puede estar opcionalmente sustituido en los
atomos de carbono del anillo con 1 a 4 sustituyentes
seleccionados entre el grupo que consiste en alquilo C¢-Cp,
halégeno, -CN y alcoxi C1-Cy;

independientemente entre si, representan 0, 1 6 2, con la
condicién de que lasumadepyqsea162;

representa alquilo C4-Cs, haloalquilo C4-Ce, cicloalquilo C3-Cs,
cicloalquilalquilo C4-C7 o alquilcicloalquilo C4-Cy,

representa H

representa halégeno, CN, haloalquilo C1-C4, alquilo C4-C4, alcoxi

C1-Cy

y sales agroquimicamente activas de los mismos.

2. Compuestos de la formula (I) de acuerdo con la Reivindicacion 1,

en la que los simbolos tienen los siguientes significados:

Y

junto con el atomo de nitrégeno adyacente "1" y los dos atomos
de carbono "2" y "3" forma un anillo heterociclico no aromatico de
5 a 7 miembros, cuyos miembros de anillo adicionales se
seleccionan entre el grupo que consiste en C(Rz)z, 0, S, SO,

NR?, -C(R*=C(R%-, C(=0) y C(=S);
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representa en cada caso independientemente entre si H,
halégeno, ciano, hidroxilo, -CHO, -C(=O)OR6, -C(=O)NHOR®?,
alquilo C4-Cs, alquenilo C,-Cs, alquinilo C,-Cs, cicloalquilo C3-Ce,
halocicloalquilo C3-Cg, cicloalquenilo C3-Cg, haloalquilo C4-Cs,
alcoxi C4-Cs, haloalcoxi C1-Cs, cicloalcoxi C3-Cg, alqueniloxi C2-Cs,
haloalqueniloxi C3-Cs, alquiniloxi C2-Cs, alquilcarbonilo C,-Cs,
alquiltio C4-Cs, haloalquiltio C4-Cs o cicloalquiltio C3-Ceg;

representa H, -CN, -C(=0)NH;, -C(=0O)NHCN, -CHO, -C(=O)OR6,
-C(=O)NHOR63, alquilo C4-Cs, haloalquilo C2-Cs, alquilcarbonilo

C1-C4, haloalquilcarbonilo C¢-C4, cicloalquilcarbonilo C3-Cg,

alcoxicarbonilo C1-Cy4, haloalcoxicarbonilo C1-Cy4,
cicloalcoxicarbonilo C3-Cs, alcoxialquilcarbonilo C3-Ce,
alcoxialcoxicarbonilo C3-Cs, (alquiltio)carbonilo C1-Cq,
alcoxi(tiocarbonilo) C1-Cy, alquil(tiocarbonilo) C1-Cs,

alquiltio(tiocarbonilo) C1-Cy4, alquilaminocarbonilo C+-Cg,
cicloalquilaminocarbonilo C3-Cs, dialquilaminocarbonilo  C2-Ceg,
alquitamino(tiocarbonilo) C,-Cg, dialquilamino(tiocarbonilo) C,-Cg 0
alcoxi(alquil)aminocarbonilo C3-Cg;

representa en cada caso H o alquilo C4-Cy,

representa en cada caso alquilo C1-Cy;

representa un anillo fenilo que puede estar opcionalmente mono o
polisustituido con R o representa un anillo tiofenilo que puede
estar mono o polisustituido con RS,

independientemente entre si representan halégeno, alquilo C1-Cg,

haloalquilo C1-Ca, ciano, alcoxi C1-C4, haloalcoxi C1-Cj4, alquiltio C4-
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Cy4, alquilsulfinilo C1-C4, alquilsulfonilo C1-C4 o haloalquiltio C1-Ca;
independientemente entre si representan halégeno, ciano, alquilo
C1-C3, alcoxi C¢-C3, haloalquilo C4-Cj3;

representa H, halégeno, alquilo Ci-Cs, ciano, -NR%R¥,
N(R®)COR®, -NR®)CSR®, -N(R®)COOR™, -OR™ -S(O)mR®,
COOR1; 0 -CONR¥R®:;

representa en cada caso H, alquilo C4-Cs, alquenilo C2-Cg, alquinilo
C2-Cs, haloalquilo C1-Cg, haloalquenilo C-Cg, haloalquinilo C>-Cs,
alcoxialquilo C2-Cs, alcoxialcoxialquilo C3-Cg, alcoxialquenilo C3-Cg,
alcoxialquinilo C3-Ce, dialcoxialquilo C3-Cg, haloalcoxialquilo C2-Cs,
alcoxihaloalquilo C2-Cs, haloalcoxihaloalquilo C2-Cs, hidroxialquilo
C4-Cs, cianoalquilo C4-Cg, alquiltioalquilo C2-Cs, alquilsulfinilalquilo
C2-Ce, alquilaminoalquilo C3-Cg, haloalquilaminoalquilo C3-Cg,
cicloalquilaminoalquilo  Cs-C1p,  dialquilaminoalquilo  C4-C1o,
halodialquilaminoalquilo C4-C1o 0 -(CR'*?R"*?),R"®;

representa en cada caso H, alquilo C¢-Cg, alquenilo C2-Cs,

alquinilo C2-Ce, haloalquilo C1-Cg 0 -(CR'™R '), R®:

R% R® en cada caso, junto con el atomo de nitrégeno o la unidad de

(NCO) o de (NCS) a la que estan unidos, forman un anillo de 3 a 6
miembros que opcionalmente puede comprender adicionalmente
miembros de anillo seleccionados entre el grupo que consiste en
NR3, C(=0), C(=S), O y que esta opcionalmente sustituido en los
atomos de carbono del anillo con 1 a 4 sustituyentes seleccionados

entre el grupo que consiste en halégeno, -CN, alquilo C4-C2 y
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alcoxi C4-Cy;
representa en cada caso alquilo C1-Cg, alquenilo C»-Cg, alquinilo

C2-Cs, haloalquilo C+-Cg, haloalquenilo Co-Cg o -(CR %2R %), R6:

R R independientemente entre si representan H, halégeno o alquilo

R16

R17

o

w

C1-Cq,

representa fenilo, cicloalquilo C3-Cg, cicloalquenilo C3-Cg, un anillo
heteroaromatico de 5 6 6 miembros o naftalenilo, o un sistema de
anillos biciclico heteroaromatico de 8, 9 6 10 miembros; o un anillo
heterociclico no aromatico de 5 6 6 miembros que contiene
opcionalmente miembros de anillo seleccionados entre el grupo
que consiste en C(=0), C(=S), C(=NR4); en el que cada anillo o
cada sistema de anillos puede estar opcionalmente sustituido en
los atomos de carbono del anillo con hasta 3 sustituyentes
seleccionados independientemente los unos de los otros entre
R

en cada caso, independientemente entre si representan halégeno,
ciano, alquilo C+-Cs, alquenilo C>-Ce, alquinilo C2-Cs, cicloalquilo Cs-
Cs, haloalquilo C4-Cs, alcoxi C1-Csg;

representa 0, 1 6 2,

representa H

representa fltor, cloro, CN, CF3, metilo, etilo, metoxi

y sales agroquimicamente activas de los mismos.

3. Compuestos de la formula (I) de acuerdo con la Reivindicacién 1 6 2

en la que los simbolos tienen los siguientes significados:
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Y junto con el atomo de nitrégeno adyacente "1" y los dos atomos
de carbono "2" y "3" forma un anillo heterociclico no aromatico de
5 a 7 miembros seleccionado entre el grupo que consiste en: H-l,
H-2, H-3, H-4, H-5, H-6, H-7, H-8, H-9 y H-10 que se muestra en el

Esquema 1, en el que s es un nimero de 0 a 4;

Esquema 1
H-1 H-3 , H4 H-5
' ' R, . 2 :
N( (R)s e NT ®) N7 (R)SK\N"-./
O\/& S\/&
R3
®)

. ' R2 2 l ' st :
?AN’:/ Rt ( )éy\ o RN ( )ﬁ(\NS/

DA T S e

H-6

O:S
1]
o}

R? en cada caso, independientemente entre si, representan H, F, Cl,
Br, |, ciano, hidroxilo, -CHO, -C(=O)OR6, metilo, etilo, isopropilo, n-
propilo, trifluorometilo, difluorometilo, diclorometilo, pentafluoroetilo,
metoxi, etoxi, n-propoxi, isopropoxi, trifluorometoxi, difluorometoxi o
acetilo, propionilo, isobutirilo, 2,2-dimetilpropanoilo;

R® representa H, -CHO, metilo, etilo, isopropilo, n-propilo, acetilo,
propionilo, isobutirilo, 2,2-dimetilpropanoilo, trifluoroacetilo,
difluoroacetilo, CH3OC(O), CH3;CH.C(O), (CH3).,CHC(O) o
CF30C(0), CF,HOC(O);

R® representa en cada caso H, metilo, etilo, isopropilo, n-propilo;

A representa un anillo fenilo o tiofeno que estd opcionalmente
sustituido con radicales seleccionados entre el grupo que consiste

en F, Cl, Br, [, ciano, metilo, etilo, isopropilo, n-propilo,
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trifluorometilo, difluorometilo, diclorometilo, pentafluoroetilo o
metoxi, etoxi, n-propoxi, isopropoxi;

representa H, F, Cl, Br, I, CHs, S(O)nMe, -NR%R®
N(R®)COR®, N(R®)COOR"?;

en cada caso, representa H, metilo, etilo, isopropilo, n-propilo, n-
butilo, sec-butilo, terc-butilo, isobutilo, n-pentilo, n-hexilo, -CH=CH,,
-CH2CH=CH,, -CH=CHCHs;, -CH,C=CH, -C=CH, trifluorometilo,
difluorometilo,  diclorometilo, pentafluoroetiio, metoximetilo,
etoximetilo, metoxietilo, terc-butoximetilo, hidroximetilo, 1-
hidroxietilo, 2-hidroxipropan-2-ilo o -(CH2)mR®;

representa en cada caso H, metilo, etilo, isopropilo, n-propilo, n-
butilo, sec-butilo, terc-butilo, isobutilo, n-pentilo, n-hexilo, -

CH2CH=CHg, -CH=CHCHj3, -CH,C=CH, -C=CH,;

R% R® en cada caso, junto con el nitrégeno al que estan unidos, forman

R12

un anillo de 5 6 6 miembros que esta opcionalmente sustituido en
los atomos de carbono del anillo con 1 6 2 sustituyentes
seleccionados entre el grupo que consiste en F, CI, Br, |, -CN y
metilo, etilo;

representa metilo, etilo, isopropilo, n-propilo, n-butilo, sec-butilo,
terc-butilo, isobutilo, -CH,CH=CH,;, -CH=CHCH3, CH,C=CH, -
C=CH, trifluorometilo, difluorometilo, diclorometilo o -(CHz)mR"®;
representa ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo,
ciclopentenilo, ciclohexenilo, fehilo o tienilo, pudiendo estar cada
uno de los mismos sustituido con hasta 2 radicales seleccionados

entre el grupo R"7;
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en cada caso, independientemente entre si, representan F, Cl, Br, I,
metilo, etilo, isopropilo, n-propilo, n-butilo, sec-butilo, terc-butilo,
isobutilo, trifluorometilo, difluorometilo, diclorometilo, metoxi, etoxi o
ciano;

representa 0, 1y 2,

representa H

representa fldor, cloro, CN, CF3, metilo, etilo

y sales agroquimicamente activas de los mismos como fungicidas.

4. Compuestos de la féormula (I) de acuerdo con una o mas de las

Reivindicaciones 1a 3

en la que los simbolos tienen los siguientes significados:

Y

junto con el atomo de nitrégeno adyacente "1" y los dos atomos
de carbono "2" y "3" forma un anillo heterociclico no aromatico de
5 a 7 miembros seleccionado entre el grupo que consiste en: H-l,
H-2, H-3, H-4, H-5 y H-8 que se muestra en el Esquema 2, en el

que s es un numero de 0 a 4;
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Esquema 2

Rga

H- 2 H-3
H-4 H-5 . (Rz)s\(\ >
N/ N/ O N 5
H-8

en cada caso, independientemente entre si representan H, fluor,
cloro, ciano, CF3, metilo 0 metoxi;

representa un anillo fenilo o tiofeno que esta opcionalmente
sustituido con radicales seleccionados entre el grupo que consiste
en F, Cl, ciano, CH3, CF3;

representa H, fluor, cloro, S(O)mMe, NR%R® N(RR®)COR%,
N(R*)COOR"

representa en cada caso H, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo,
n-butilo, isobutilo, sec-butilo, terc-butilo, n-pentilo, n-hexilo,
metoximetilo, etoximetilo, etoxietilo, metoxietilo, metoxipropilo,
hidroximetilo, 1-hidroxietilo, 2-hidroxietilo, hidroxipropilo o -
(CH2mR™®;

representa en cada caso H, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo,
n-butilo, alilo o propargilo;

representa metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, t-butilo, alilo,
propargilo o -(CH2)mR®:

representa ciclopropilo, ciclopentilo, ciclobutilo, ciclohexilo, tienilo o
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fenilo, pudiendo estar cada uno de los mismos sustituido con un
radical seleccionado entre el grupo R";

m representa 0, 1 6 2;

RY representa metilo, etilo, fluor, cloro, CF3, OMe, ciano;

w representa H,

o

W representa fllor, cloro, ciano;

y sales agroquimicamente activas de los mismos como fungicidas.

5. Procedimiento para controlar hongos fitopatégenos y productores de
micotoxinas, que se caracteriza porque los piridinilpirazoles biciclicos de la
férmula (I) segin una o mas de las reivindicaciones 1 a 4, se aplica a los
hongos y/o a su habitat.

6. Composicién para controlar hongos fitopatégenos y productores de
micotoxinas, que se caracteriza porque comprende al menos un piridinilpirazol
biciclico de la féormula (I) segin una o mas de las reivindicaciones 1 a 4,
ademas de expansores y/o tensioactivos.

7. Uso de piridinilpirazoles biciclicos de la formula (I), segin una o mas
de las reivindicaciones 1 a 4, para controlar los hongos fitopatégenos dafiinos.

8. Procedimiento para preparar composiciones para controlar hongos
fitopatdgenos dafinos, que se caracteriza porque los piridinilpirazoles biciclicos
de la férmula (I) segin una o mas de las reivindicaciones 1 a 4, se mezclan con
expansores y/o tensioactivos.

9. Uso de compuestos de la féormula (I), segin una o mas de las
reivindicaciones 1 a 4, para tratar plantas transgénicas.

10. Uso de compuestos de la féormula (l), seglin una o mas de las
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reivindicaciones 1 a 4, para tratar semillas y semillas de plantas transgénicas.



10

229

RESUMEN
PIRIDINILPIRAZOLES BICICLICOS

Piridinilpirazoles biciclicos de la férmula (1)

en la que los simbolos tienen los significados indicados en la descripciéon y
sales agroquimicamente activas de los mismos y su uso para el control de
microorganismos no deseados en la proteccion de cultivos y en la proteccion
de materiales y para la reduccidén de micotoxinas en plantas y partes de plantas

y, también, procedimientos para preparar compuestos de la férmula (I).
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Resumen:

Piridinilpirazoles biciclicos de la formula (1)

en la que los simbolos tienen los significados indicados en la descripcion y sales agroquimicamente activas de

los mismos y su uso para el control de microorganismos no deseados en la proteccion de cuitivos y en la

proteccién de materiales y para la reduccion de micotoxinas en plantas y partes de plantas y, también,

procedimientos para preparar compuestos de la formula (1).
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The Undersigned Juan Pedro Vallejo Lopez

citizen, adult and living in Madrid in my position of legal
representative of the company Bayer Intellectual Property
GmbH with headquarters in  Alfred-Nobel-Str. 10, 40789
Monheim, DE, which was initially incorporated at Germany,
grant ample an sufficient power of attorney to: JAIME
EDUARDO DELGADO VILLEGAS and/or CLEMENCIA

DELGADO VILLEGAS, attorneys, adults, residing in

Bogota (Colombia), so that on our behalf and representation,
carry out in Colombia and in any other Countries all types of
errands an especial procedures for the registration and
renewal of all kinds of Product and Service trademarks,

'deposits of name and commercial logotype, industrial
"models and drawings, invention patents, utility models,
Integrated circuits, name of domain, Copyrights, plant

varieties, agricultural, veterinary and sanitary registries,
capacity certificates, renewal, modification, transfer,
assignment and expansions and to be responsible as general
attorneys, for the supervision of all  matters related to
industrial and Intellectual property, being empowered to
present and withdraw objections, to present appeals, to request
testimonies, to receive documents, to pay legal fees, to
approve exploitations, to agree on transactions on
trademark agreements with third parties of legal entities, to
abandon action, to substitute and to carry out all the
necessary actions before any administrative authority of the
aforementioned purposes' in the event that such procedures
shall be transferred unto a judicial field, the legal
representatives are authorized to act as plaintiff or defendant
before the competent authorities, having an ample power to
settle, to submit to arbitration, to waive, to present appeals and
all other necessary special faculties.

For that purpose, I kindly request to grant ample powers to
our attorneys, who shall be able go exercise the functions
independently or collectively.

The present power of attorney rev
previous powers of attorney give
territory of the Colombian Republi
Sincerely,

<es and cancels any other
by the Company in the

1 T
1D Card No. 1S d’/in

SO
S

Atentamente se dirige a usted Juan Pedro Vallejo Lopez
mayor de edad y residente en Madrid para manifestarle que
enmi condicion de representante legal de la firma Bayer
Intellectual Property GmbH domiciliada en Alfred-Nobel-
Str. 10, 40789 Monheim, DE y constituida inicialmente en
Alemania, confiero poder general, amplio y suficiente a los
Dres. JAIME EDUARDO DELGADO VILLEGAS, y/o
CLEMENCIA DELGADO VILLEGAS, Abogados,
mayores y vecinos de Bogotd, D.C. (Colombia), para que en
nuestro nombre y representacion adelanten en Colombia y en
otros paises toda clase de diligencias y procedimientos
especiales para el Registro y Renovacion en su Despacho, de
toda clase de Marcas de Producto y Servicio, Depésitos de
Nombre y Enseiia Comercial, Disefios Industriales y Patentes
de Invencion, Patentes modelo de Utilidad, Esquemas de
Circuitos integrados, Nombres de dominio, Derechos de
Autor, Variedades vegetales, registros agricolas, veterinarios y
sanitarios,  certificados de  capacidad,  renovacion,
modificacion, traspaso y ampliacion de los mismos y atiendan
como Apoderados generales todo asunto referente a la
Propiedad Industrial e intelectual, quedando facultados para
presentar y retirar Oposiciones, interponer recursos, solicitar
testimonios, recibir documentos, cancelar costos legales,
probar explotaciones, aceptar transacciones, llegar a acuerdos
marcarios con terceras personas o entidades juridicas, desistir,
sustituir 'y hacer cuanto fuere necesario ante cualquier
autoridad administrativa para los fines arriba indicados; y en
caso de que el procedimiento debiera pasar a conocimiento
judicial, quedan facultados para actuar como demandantes o
demandados ante los Jueces que sean competentes, con
poder amplio, pudiendo transar, someter a arbitros, desistir,
interponer recursos y cory todas las demas facultades
especiales que fueren necesafias.

Con éste objeto, ruego le gonfieran personeria suficiente a
nuestros Apoderados quieneg podran obrar en forma conjunta
o independiente e incluso sygtituir el presente poder.
Atentamente,

DNI \Véxpedido en

%
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