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ANTHRANILAMIDE INSECTICIDES

: FIELD OF THE INVENTION

This invention relates to certain anfhranilamides, their N-oxides, salts and
compositions suiteble for agronomic and nonagronomic uses, including those uses listed
below, and a method of their use for controlling invertebrate pests in both agronomic and
nonagronomic environments.

BACKGROUND QF THE INVENTION

The control of invertebrate pests is extremely important in achieving high crop
efficiency. Damage by invertchrate pests to growing and stored agronomic crops can cause
significant reduction in productivity and thereby result in increased costs to the consumer.
Iheoontolofhvutebratepuuinﬁnwty,gmmhmecmp;mmﬁ,mmm
stored food and fiber products, livestock, household, and public and animal health is also
important. Many products are commercially available for these purposes, but the need
contimes for new compounds that are more effective, less costly, less toxic, environmentally
safer or have different modes of action.

WO 01/070671 discloses N-acyl enthranilic acid derivatives of Formula i as
arthropodicides

RVN\ni‘

wherein, inter alia, A and B are independently O or S; J is an optionally substituted pheny}
ring, 5- or 6-membered heteroaromatic ring, naphthyl ring system or an sromatic 8-, 9- or
10-membered fused heterobicyclic ring system; R1 end R3 are independently H or optionally
substituted C;-Cg alkyl; R2 is H or C,-Cg alkyl; each R* is independently H, C;-Cg alkyl,
C;-Cg haloalkyl, halogen or CN; and n is 1 5 4.
SUMMARY OF THE INVENTION

This invention is directed to compounds of Formmla 1 including all geometric and
sterecisomers, N-axides, and agronomic or nonagronomic salts thereof, agricultural and
nonagricultural compositions which include them and their use for controlling invertebrate
pests:
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wherein
Rl isMe, CLBrorl;

R2is Cl, Br, 1 or -CN;

R3 is Cl, Br, CF3, OCH,CF3, or OCF,H,;

R* is H; or C-Cy alkyl, Cz~C4 alkenyl or C;~C4 elkynyl, each optionally substituted

with CN or SMe; and

R is pheny] substituted with 1 to 3 substituents selected from the group consisting of

F, CL, Br and Me.

This. invention also provides a composition for controlling an invertebrate pest
comprising & biologically effective amount of a compound of Formula 1 and at least one
additional component selected from the group consisting of a surfactant, a solid diluent and a
liquid diluent This invention also pertains to 2 composition comprising a biologically
effective amount of 2 compound of Fornmla 1 and an effective amount of at least one
additional biologically active compound or agent.

This invention also provides a method for controlling an invertebrate pest comprising
contacting the invertebrate pest or its environment with a biologically effective amount of a
compound of Formula 1 (e.g, as a composition described herein). This invention also
relates to such method wherein the invertebrate pest or its environment is contacted with a
biologically effective amount of a compound of Formmula 1 or a composition comprising a
compound of Formula 1 and a biologically effective amount of at least one additional

campound or agent for controlling invertebrate pests.

DETAILS OF THE INVENTION
As used herein, the terms “comprises,” “comprising,” “includes,” “including,” “has,”
“having™ or any other variation thereof, are intended to cover a non-exclusive inclusion. For
example, a composition, process, method, article, or apparetus that comprises a list of
elements is not necessarily limited to only those elements but may include other elements
not expreasly listed or inherent to such composition, process, method, article, or apparatns.
Further, unless expressly stated to the contrary, “or” refers to an inclusive or and not to an
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exclusive or. For example, a condition A or B is satisfied by any one of the following: A is
true (or present) and B is false (or not present), A is false (or not present) and B is true (or
present), and both A and B are true (or present). |

Also,meof“a"or“an”memployedmdum‘beelemmuandeomponmofthe
invention. This is done merely for convenience and to give a general sense of the invention.
This description should be read to include one or at least one and the singular also includes
the plural uniess it is obvions that it is meant otherwise.

In the above recitations, the total number of carbon atoms in a substituent group is
indicated by the “C;-Cy™ prefix where i and j are mumbers from 1 to 4.. The term “alkyl”
includes straight~chain or branched alkyl. For exemple, C;-C, alkyl designates methyl,
ethyl, n+ i~propyl, or the different butyl isomers. “Alkenyl” includes straight-chain or
branched alkenes such as ethenyl, 1-propenyl, 2-propenyl, and the different butenyl isomers.
“Alkenyl” also includes polyenes such as 1,2-propadienyl.  “Alkynyl” includes
straight-chain or branched alkynes such as ethynyl, 1-propynyl, 2-propynyl and the different
buiynyl isomers. “Alkynyl” can also inclide moieties comprised of multiple triple bonds
such as 1,3-butadiynyl.

One skilled in the art will appreciate that not all nitrogen-containing heterocycles can
form N-oxides since the nitrogen requires an availahle lone pair for axidation to the axide;
one skilled in the art will recognize those nitrogen-containing heterocycles which can form
N-oxides. One skilled in the art will also recognize that tertiary amines éan form N-oxides.

.SyﬂhsﬁnmethodsforﬂmpmpamﬁmofN—oxiduofhet&ocydu'mdtaﬁryaminum

very well known by one skilled in the art inclnding the axidation of heterocycles and tertiary
amines with peroxy acids such as peracetic and m-chloroperbenzoic acid (MCPBA),
hydrogen peroxide, alkyl hydroperaxides such as ¢-butyl hydroperoxide, sodium perborate,
and dioxiranes such as dimethydioxirane. These methods for the preparation of N-oxides
have been extensively described and reviewed in the literaturs, see for example:
T. L. Gilchrist in Comprehensive Organic Synthesis, vol. 7, pp 748-750, S.V. Ley, Ed
Pergamon Press; M. Tisler and B. Stanovnik in Comprehensive Heterocyclic Chemistry, vol.
3, pp 18-20, A. J. Boulton and A. McKillop, Eds., Pergrmon Press; M. R. Grimmett and
B. R. T. Keene in Advances in Heterocyclic Chemistry, vol. 43, pp 149161, A. R. Katritzky,
Ed, Academic Press; M. Tisler and B. Stenovnik in Advances in Heterocyclic Chemistry,
vol.. 9, pp285-291, A.R. Katritzky and A.J. Boulton, Eds., Academic Press; and
G. W. H. Cheegemnan and E. S. Q. Werstiuk in Advancey in Heterocyclic Chemistry, vol. 22,
pp 390-392,'A. R. Katritzky and A. J. Boulton, Eds., Academic Press.
Compomdsofthmmvanhoncanemtuomormmstaeomm 'I'hevmous
stereomommmcludemmhomm,dmtaeomm au'opuommmdgeometnc]somm One
skilled in the art will appreciate that one stereoisomer may be mare active or may exhibit
beneficial effects when enriched relative to the other stereoisomer(s) or when separated from

Z
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the other stercoisomer(s). Additionally, the akilled artissn knows how to separste, enrich,
and/or to selectively prepare said stercoisomers. Accordingly, the present imvemtion
comprises compounds selected from Formmla 1, N-oxides and agriculturally suitable salts
thereof. The compounds of the invention may be present as a mixture of sterecisomers,
individual sterecisomers, or as an optically active form.

The salts of the compounds of the invention include acid-addition salts with inorganic
or orgaiic acids such as hydrobromic, hydrochloric, nitric, phosphoric, sulforic, acetic,
butyric, fumaric, lactic, maleic, muslonic, oxalic, propionic, salicylic, tartaric,
4-toluenesulfonic or valeric acids.

Embodmmtnofﬂup:umtmvmuonmomde:

Embodiment 1. A compound of Formmia 1, an N-oxide or a suitable salt thereof,
wherein R! is Me, Cl or Br.

Embodiment 2. The compound of Embodiment 1 wherein R! is Me or CL

Embodiment 3. The compound of Embodiment 2 wherein R1 is Me.

Embodiment 4. The compound of Embodiment 2 wherein R! is CL

Embodiment 5. A compound of Formmla 1, an N-oxide or a smtableslltthmf.
wherein R2 is CL, Br or —-CN.

MG.MW&WSMRH:CIM—CN.

Embodiment 7. The compound of Embodiment 6 wherein R2 is CL

Embodiment 8. The compound of Embodiment 6 wherein R2 is —CN.

Bmbodiment 9. A compound of Formuia 1, an N-oxide or a snitsble salt thereof,
wherein R3 is Cl, Br or CF3.

Embodiment 10. A conipound of Formmla 1, an N~oxide or a suitable salt thereof,
wherein R3 l'SOCHzCF3 01'0CF2H.

Embodiment 11. A compound of Fornmla 1, an N-oxide or a suitable salt thereof,
wherein R4 is H or C;—C; alky] optionally substituted with CN ar SMe.

Embodiment 12. The compound of Embodiment 11 wherein R4 is FL

Embodiment 13. The compound of Embodiment 11 wherein R4 is C;—C, alkyl.

Embodiment 14. The compound of Embodiment 13 wherein R4 is Me, B, i-Pr or
-Bu.

Embodiment 15. A compound of Formmla 1, an N-oxide or a suitable salt thereof,
wherein RS is 2-chlorophenyl, 2-fluorophenyl, 2-bromophenyl, 2,4-
" dichlorophenyl, 2-chloro-4-fluorophenyl, 2,6-dichlorophenyl, 2,6-
diflnorophenyl or 2,4,6-trichlorophenyl.

Combinsations of Embodiments 1-15 are illustrated by:

Embodiment A. A compound of Formmula 1 above, an N-oxide or 2 suitable salt
thereof, wherein
R2is CL;
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R3 is Cl, Bror CFy;

R4 is Me, Bt, i-Pr or #-Bu: and

35 is 2-chlorophenyl, 2-fluorophenyl, 2-bromophenyl, 2,4-dichlorophenyl,
2-chloro-4-fluorophenyl, 2,6-dichlorophenyl, 2,6-diflucrophenyl or
2,4,6-trichlorophenyl.

Embodiment B. A compound of Formula 1 above, an N-oxide or a suitable salt

thereof, wherein

R2 is -CN;

R3 is C), Br or CF3;

R4 is Me, Et, i-Pr or +-Bu; and

RS is 2-chloropheny], 2-fluorophenyl, 2-bromophenyl, 2,4-dichlorophenyl,
2-chloro4-fluorophenyl, 2,6-dichlorophenyl, 2,6-difluorophenyl or
2,4,6-trichlorophenyl.

This invention also provides a composition for controlling an invertebrate pest
comprising a biologically effective amount of 8 compound of Formula 1, an N-oxide thereof
Of an agronomic or nonagronomic suitable salt thereof and at least one additional component
selected from the group consisting of a surfactant, a solid diluent and a liquid diluent, said
composition optionally further comprising an effective amount of at least one additional
biologically active compound or sgent. Embodiments of compositions of the present
invention include those which comprise the above compounds of Embodiments 1-15 and A

This invention also provides a method for controlling an invertebrate pest comprising
contacting the invertebrate pest or its environment with a biologically effective amount of a
compound of Formula 1, an N-oxide thereof or an agronomic or nonagronomic suitable salt
thereof or with a biologically effective amount of the present composition described herein.
Embodimenis of methods of use include those mvolving the above compounds of
Bmbodiments 1-15 and A and B. .

. The compounds of Formmla 1 can be prepered by one or more of the following
methods and variations as described in Schemes 1-12, The definitions of R1, R2, R3, R4,
and RS in the compounds of Formulae 1-21 below are as defined above in the Summary of
the Invention unless indicated otherwise.

Compounds of Forrmula 1 can be prepared by the reaction of benzoxazinones of
Formula 2 with amines of formmila H,NR* as outlined in Scheme 1. The reaction can be run
neat or in a variety of suiteble solvents including tetrahydrofuran, diethyl ether, dioxane,
ethyl acetate, methylene chloride or chlorofarm, with optimum temperatures ranging from
0 °C to the reflux temperature of the solvent. The method of Scheme 1 is illustrated in
Examples 1 and 2. The general reaction of benzoxazinones with emines to produce
anﬂzrmi]amiduiswelldocummbdinﬂxe.chemimlliﬁamtme.. For a review of

= g
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benzoxazinone chemistry see Jakobsen et al, Biorganic and Medicinal Chemistry, 2000, 8,

2095-2103 and references cited within. See also Coppola, J. Heterocyclic Chemistry, 1999,
36, 563-588.

Scheme 1
R’
\
R3 ’
1 { N~
| D
N\ }{:N R‘Nﬂz
R 2
R2 R
n"m
5 -2 ‘

Compounds of Formula 1 can also be prepared by the reaction of amides of
Formula 3 with pyrazole acid chlorides of Formmla 4 as outlined in Schems 2. The reaction
can be run in a variety of suitable solvents inchuling diethyl ether, dioxane, tetrahydrofuran,
ethyl acetate, methylene chioride or chloroform, with optimum temperatures ranging from
10  0°C to the reflux temperature of the solvent. An amine base such as pyridine, triethylamine
or N N-diisopropylethylamine is generally sdded to facilitete the reaction, The acid
chlorides of Fornmla 4 are available from the corresponding acids of Foromla 6 by known

methods such a5 chlorination with thionyl chloride or oxalyi chloride.

2

Scheme 2
B! ' 3 ,
NH, . l \/N eccins baso |
r? h{ .
. R®
Y

3
15 4
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Benzoxazinones of Formula 2 can be prepared by a veriety of procedures. In
Scheme 3, benzoxazinones are prepared directly via coupling of an anthremilic acid of
Formula 5 with a pyrezole acid of Fommla 6. This method involves mixing the anthranilic
and pyrazole acids in solvents such as acetonitrile, followed by sequential addition of -
3-picoline and methanesulfonyl chloride. Preferred temperatores fall in the range of —10 °C
to room temperature. This procedure generally affords good yields of the benzoxazinone of
Formmla 2 and is illustrated in Example 1 (Step H).

Scheme 3
3
1 R
R _ 1 ’\
NH; 3-picoline
BT
—»- 5
R’ HOC CH;CN 2 R
0 }l’ ®
5 6

As shown in Scheme 4, an alternate prepamation for benzoxazinones of Formula 2
involves coupling of a pyrazole acid chloride of Fonmula 4 with an isatoic anhydride of
Formuia 7 to provide the Formula 2 benzoxezinone directly. Solvents such as pyridine or

Scheme 4

cH,CN !
N\
32
2
Anthranilic amides of Formula 3 are available by a variety of known methods. A

general procedure is shown in Schems 5 and involves reaction of the isatoic anhydride of
Formula 7 with an amine to provide the anthranilic amide of Formmia 3 directly.
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Scheme 5
1
NH;
R'NH,
———e
12
R4
3

Anthranilic ecids of Formmla S are available by a variety of known methods. Many of

these compotinds are known. Anthranilic acids containing an R2 substituent of chioro,

5 bromo and iodo can be prepared by direct halogenation of an unsubstituted anthramilic acid

of Formmla & with either N-chlorosuccinimide, N-bromosuccinimide or N-iodosuccinimide
respectively to produce the corresponding substituted acid of Formula 5.

Scheme 6
l l
NH: mﬂ
NCS, NBS
L 2
. DMF R
8 5

10 Compounds of Formmla 1, where R2 is cyano, is one embodiment of this invention.
The required anthranilic acid intermediates of Formmla 58 (Formmla 5 where R2 is cyano),
can be prepered from the comesponding iodo or bromo derivatives of Formmla 8a by
displacement with cyanide. Treatment with copper cyanide in N N-dimethylformamide is
well documented in the literatore as a useful method for this conversion. This method is

15 shown in Scheme 7 and further iltustrated in Example 1 (Step G).

1
1
NH; CuCN N
2 DMF .
R
s

R?is By, I 5a
Pyrazole acids of Formula 6, where R3 is Cl, Br or CF3, can be propared by the method
outlined in Scheme 8. This sequence can be accomplished in several steps from hydrazonyl
20 helides of Formmula 10. Cycloaddition of 10 with methyl acrylate affords a pyrazoline of
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Formmla 11 with good regiospecificity for the desired isomer. Oxidation of 11 can be
achieved with a variety of oxidative reagents including but not limited to hydrogen peroxide,
organic perm&it_ies, potassium monopersulfite (e.g., Oxone®), potassium persulfate, sodium
persulfate, emmonium persulfate, or potassium permangenste. The pyrazole ester of
5 ' Formula 12 is converted to the acid of Formula 6 by conventional hydrolytic methods. This
method is further illustrated in Example 1.

1

Scheme 8
H A /\co,m mb\ns
10 ’ 1
X is CL, Br
MO,
— 1.NeOH  HO,
oxidation ) 2. 5Ol _—
— P Lha - " 3
RS SR
Rs/ .
12 6
R'is CI, Br,CFy

Hydrazonyl halides of Formmla 10, where R3 is Cl or Br, are known in the literature,
10  For the preparation of compounds of this type see for example Journal of Organic Chemistry
1972, 37(12), 2005-9 and Journal of Organic Chemistry 1972, 37(3), 386-90. An alternate
method is depicted in Scheme 9. Condensation of the hydrazine of Fonmmla 13 with glycolic
acid gives the acid of Formula 14. We have found halogenstion of the glyaxylic acid
derivative of Formula 14 with either N-bromosuccinimide or N-chlorosuccinimide affords
15 good yields of the hydrazony! halides of Forraula 10 directly. -This method is further
illustrated in Example 1 (Steps A and B).
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. _COH NCS ar NBS HNJL
NHNH, OHC DMF
B — ﬁj\/Kuw: — B 3
Bis CLBr
13 14 10
Xis Cl,Br

Hydrazonyl halides of Formula 108 (Formmla 10 where R3 is CF3) are also known. Methods
for their preparation are shown in Scheme 10. Condensation of the phenylhydrazine of
Formula 13 with trifluorcacetaldehyde followed by reaction with either N-bromosuccinimide
or N-chlorosuccinimide affords good yields of the hydrazony? halide of Formula 10a.

Scheme 10
NHNH; CF,CHO NCS or NBS
rY 2 _3__» R”ﬂ \N/\CFS —_— R yﬁ\’)\as

13 17 10a
Xis CL Br

Pyrazole acids of Formula 6, where R3 is OCF,;H and OCH,CF; as well as C1 and
Br, can be prepared by the methods outlined in Schemes 11 and 12. Pyrazolones of Formula
18 mmparedmgoodwe]dbymchofaphmylhydmnneofFarmuhlSmﬂldwthyl
maleate. Compounds of Fornmla 19 where R3 is chloro ar bromo can be prepared by
reaction of 18 with phospharyl chloride or pbosphoryl bromide, respectively. Compounds of
Formula 20 where R3 is OCF,H or OCH,CF; can be prepared by reaction of pyrazolones of
Formula 18 with the appropriate fluoroalkyl halide (REX).
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Scheme 11
3
POCBG' Rs/ "-.N/ R
/ 19
Elozc/im B mhﬁ R’is O, Br
PO

18 s\ 8
R*-X N /—OR
base R”

R} is CF;H, CH,CF,

As shown in Scheme 12, oxidation of 19 or 20 followed by hydrolyzis of the ester is
accomplished as previously described in Scheme 8. The synthetic methods of Schemes 11
5 and 12 are described in World Patent Application Publication 2003/016283.

Scheme 12

oxidation Ma0; 1. NaOH
= Z.HCI / R’
920 — - 4 N & R3 Rs’

uanr.or.‘

It is recognized that some reagents and reaction conditions described "above for
preparing compounds of Formula 1 may not be compatible with certain fimctionalities
10  present in the intermediates, In these instances, the incorporation of protection/deprotection
. sequences or functional group interconversions into the synthesis will aid in cbtaining the
desired products. The use and choice of the protecting groups will be apparent to one skilled
in chemical synthesis (see, for example, Greene, T. W.; Wuts, P. G. M. Protective Groups in
Organic Synthesis, 2nd ed.; Wiley: New York, 1991). One skilled in the art will recognize
15 that, in some cases, after the introduction of a given reagent as it is depicted in any
individual scheme, it may be necessary to perform additional routine synthetic steps not
described in detail to complete the synthesis of compounds of Formule 1. One skilled in the
art will also recognize that it may be necessary to perform a combination of the steps
illustrated in the ebove schemes in an order other than that implied by the particular

20  sequenge presented to prepare the compounds of Formula 1.



10

15

30

35

WO 2008/118552 PCTUS2005/012465
fanna g
12 ?

It is believed that one skilled in the art using the preceding description can utilize the
present invention to its fullest extent. The following Examples are, therefore, to be
construed as merely illustrative, and not limiting of the disclosure in any way whatsoever.
IHNMR spectra are reporied in ppm downfield from tetramethylsilane; s is singlet,
d is doublet, t is triplet, q is quartet, m is multiplet, dd is doublet of doublets, br s is broad

To a solution of 2-chlorophmyl hydmzme hydrochlonde (188 A 0105 mol) in water
(300 mL) at room temperature was added concentrated hydrochloric acid (132 g, 0.136
mol), followed by dropwise addition over 20 minutes of 50% glyoxylic acid (17.1 g, 0.115
mol) to form a thick precipitate, The reaction mixture was then stirred for 30 minutes. The
product was isolated by filtration, washed with water, and then dissolved in ethyl acetate
(400 mL). The resulting solution was dried (MgSO4) and concentrated under reduced
pressure to afford the title product as a tan solid (20.5 g).
1H NMR (Me,S0-dg) & 12.45 (s, 1H), 10.7 (s, 1H), 7.59 (d, 1H), 7.54 (s, 1H), 7.40 (d, 1H),
7.23 (t, 1H), 6.98 (t, 1H).

Toasoh:honofthepmductﬁomStepA(ZOSg,OlOSmol)m
N, N-dimethyiformamide (188 mL) at 0 °C was added N-bromosuccinimide (35.7 g, 0.206
mol) portionwise over 30 min. The resulting mixture was stirred ovemnight at ambicat
temperature. The reaction mixture was diluted with water (150 mL) and extracted with
diethy! ether (3 x 200 mL). The combined organic extracts were dried (MgSO,), absorbed
onto gilica gel and purified by chromatography to afford the title compound as a red oil (12.0
g)- '

IH NMR (CDCl5) 8 8.15 (br d, 1H), 7.41 (d, 1H), 7.31 (d, 1H), 7.21 (d, 1H), 6.90 (d, 1H).

In a sohtion of the product from Step B (120 g 385 mmol) in
N,N-dimethylformamide (110 mL) was edded methyl acrylate (13.85 mL, 153.8 mmol) in
one portion, followed by dropwise addition of N N-diisopropylethylamine (7.38 mL, 42.3
mmol) over 15 mimites. The reaction mixture was then stirred at ambient temperature for
1h. The reaction mixture was diluted with water (200 mL) and extracted with diethyl ether
(2x 200 mL). The combined extracts were washed with water and brine. The ether extracts
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were dried (MgSO,) and concentrated under reduced pressure to afford the title compound
(122 g).

1H NMR (CDCls) § 7.4 (t, 1H), 7.34 (4, 1H), 7.21 (d, 1H), 7.1 (t, 1H), 5.2 (m, lH),355(s.
3H), 3.4 (m,1H).

Step D:

Into a 1000-mL fiask charged with the product from Step C (122 g, 38.4 mmol) and
acetone (400 mL) was added potassium permangsmate (242 g, 153.6 mmol) in
approximately 1-gram portions cvery 10 minutes while maintaining the reaction temapersture
below 40 °C. The reaction mixture was then stirred at ambient temperature overnight,. The
reaction mixture was filtered through Celite® diatomaceous filter aid to remove solids, and
then washed with diethyl ether (4 x 100 mL). After removal of the solvent, the cruode
product was purified by chromatography on silica gel to afford the title compound as an oil
(5.8 g), which solidified on standing.

IH NMR (CDCly) 8 7.5 (d, 1H), 7.4-7.5 (m, 3H), 7.01 (s, 1H), 3.784 (s, lI-I).

IntoalOOmLﬂaskoomnmmgﬂ:eestm'ﬁumStepD(SSg.184mmol)mmetl:|anol
(40 ml) was added 12% aqueous sodium hydroxide (8.8 g, 30.5 mmol). The reaction
mixture was stirred at ambient temperature for 2 h.  The reaction mixture was then diluted
with water (100 mL) and washed with diethyl ether (2 x 75 mL). The aqueous solution was
acidified with concentrated hydrochloric acid to pH 2 and then extracted with cthyl acetate
(3 x 150 mL). The combined ethyl acetate extracts were dried (MgSO,) and concentrated
under reduced pressure to afford the title compound (5.8 g).

1H NMR (CDCls) § 7.4-.55 (m, 4H), 7.1 (s, 1H).

To a solution of 2-amino-3-methylbenzoic acid (5g 33mmol) in
N,N-dimethyiformamide (30 mL) was added N-iodosuccinimide (7.8 g, 34.7 mmol), end the
reaction mixture was heated at 75 °C (oil bath temperature) overnight. After removal of the
oil bath, the reaction mixture was then slowly poured into ice-water (100 mL) to precipitate
a light prey solid. The solid wes filtered and washed with water (4x) and then dried in a
vacuum oven at 70 °C. The desired intermediate was isolated as a light grey solid (8.8 g).
1H NMR (Me,S0-dg) 5 7.86 (d, 1H), 7.44 (d, 1H), 2.08 (s, 3H).

A mixture of 2-ammo-3 methyl-s-mdobenzolc acid (17 0 g, 61.3 mmol) end copper
cyanids (7.2 g, 78.7 mmol) was heated in N, N-dimethylformamide (200 mL) to 140-145 °C

7/
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for 20 howrs. The reaction mixture was then cooled, and most of the dimethylformamide
was removed by concentration on a rotary evaporator at reduced pressure. Water (200 mL)

was added to the oily solid followed by ethylenediamine (20 mL), and the mixture was

stirred vigorously to dissolve most of the solids. Residnal solids were removed by filtration,
and concentrated hydrochloric acid was added to the filtrate to adjust the pH to 5. As the pH
decreased, some solids precipitated. The resulting mixture was partitioned between ethyl
acetate and water. The separated organic solution was dried (MgSO,), filtered and
concentrated under reduced pressure. The regicdual solids were tritnrated with 2 mixture of
ether, hexane and ethyl acetete to afford the title compound as a tan solid (7.61 g).

1H NMR (Me2S0-dg) 8§ 7.97 (s, 1H), 7.50 (s, 1H), 7.3-7.5 (br s, 1H), 2.12 (s, 3H).

Touoluhun of 3-bromo-l-(2-chlomphmyl)-lH pyrazole-5-carboxylic acid (i.e. the
carboxylic acid product of Step E) (20 g 6.29 mmol) and 2-amino-3-methyl-5-
cyanobenzoic acid (i.e. the product of Step G) (1.1 g, 6.29 mmol) in acetonitrile (60 mL) at
room temperature was added 3-picoline (3.2 mL, 32.7 mmol). The reaction mixture was
sticred for 5 minutes and then cooled to —10 °C. Methanesnlfonyl chloride (1.3 mL, 16.4
mmol) was then added dropwise, and after completion of the addition the reaction mixture
was warmed to room temperature. On stimring ovemnight at room temperature, the reaction
mixture formed a solid precipitate. The solid was isolated by filtration, weshed with water,
dissolved in excess methylene chloride and dried (MgSO,4). After removal of solvent, the
residue was purified by chromatography on silica gel to afford the title compound (1.9 g).
1H NMR (CDCly) § 8.31 (s, 1H), 7.73 (s,1H), 7.45-7.6 (m, 4H), 7.31 (s,1H), 1.84 (s,1H).

To a solution of 2-[3 bromo-l-(2-ch10rophmyl)—1H—pymzol—S—yl]-8 meﬂ:yl—4-oxo—4H-
3,1-benzoxazino-§-carbonitrile (i.e. the product of Step H) (2.7 g, 5.7 mmol) in acetonitrile .
(150 mL) was added dropwise isopropylamine (1.95 mL, 22.9 mmol) and then the reaction
was warmed to about 50 °C using a water bath until all gplids dissolved. The reaction
mixture was stitred at ambient tempersture for 2 hours. As the reaction progressed, a thick
white solid formed. The solids were isolated by filtration and washed with diethyl sther and
hexane to afford the title compound, a compound of the present invention, as a white solid
(2.34 p) that melted at 145-149 °C.
1H NMR (CDCly)  10.5 (br s, 1H), 7.59 (d, 1H), 7.56 (m, 2H), 7.4 (m, 3H), 7.02 (s, 1H),.
5.98 (br d, 1H), 4.2 (m, 1H), 2.25 (s, 3H), 1.27 (d, 6H)
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To a soh:hon of 23 bromo-l-(z-chlorophmyl}-lH-pymzol-S-yl]-S-methyl#oxo-
4H-3,1-benzoxazine-6-carbonitrile (i.e. the prodnct of BExample 1, Step H) (2.7 g, 5.7 mmol)
in acetonitrile (150 mL) was added dropwise methylamine (2.0 M solution in THF, 18.0 mL,
36.0 mmol), and the mixture was then stirréd at room temperature for 30 mixnites. As the
reaction progressed, a thick white solid formed. The reaction mixture was cooled to 0 °C,
and the solids were isolated by filtration and purified by silica gel chromstogrephy to afford
the title compound, a compound of the present invention, as a white solid (2.1 g) that melted
at 242-243 °C. ,
1H NMR (CDCL;) & 10.45 (br 8, 1H), 7.5-7.6 (m, 3H), 7.4 (m, 3H), 7.03 (s, 1H), 6.3 (br d,
1H), 2.98 (d, 3H), 2.25 (s, 3H).

To a mixtore of 3-bromo-1-(2-chlorophenyf)-1H-pyrazole-5-carboxylic acid (i.e. the
carboxylic acid prodnct of Example 1, Step E) (30 g 944 mmol) end
3,5-dichloroanthranilic acid (1.94 g, 9.44 mmol) in acetonitrile (60 mL) wes added
3-picoline (4.81 mL, 49.1 mmol) at room temperature, arid the reaction mixture was stired
for 5 minutes. The reaction mixture was cooled to —10 °C and methanesulfonyl chloride
(1.91 mL, 24,56 mmol) in acetonitrile (5 mL) was added dropwise. The reaction mixture
was warmed to room temperatnre and stirred overnight. The resulting solids were isolated
by filtration, washed with water, then dissolved in excess methylene chloride and dried
(MgS0,4). The solvent was evaporated under reduced pressure, and the residual solid was
purified by chromatography on sgilica gel to afford the title compound (2.0 g).

IH NMR (CDCL) § 8.0 (s, 1H), 7.72 (s, 1H), 7.4-7.55 (m, 4H), 7.28 (s, 1H)

Step B:

To a solution of 2-[3 bromp-l-(z-uhlmophmﬂ)-lﬂ-pyrml-s-yu-s 8-dichloro-4H-
3,1-benzoxazin-4-one (i.e. the product of Step A) (2.4 g, 8.8 mmol) in acetonitrile (150 mL)
cooled o 0 °C was added dropwise methylamine (2.0 M solution in THF, 17.7 mL, 35.4
mmol), and the reaction mixinre was stirred for 15 min. As the reaction progressed, a thick
white solid formed. The solids were isolated by filtration and purified by silica gel
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chromatography tb afford the title compound, a compound of the present invention, as a
white solid (2.08 g), melting st 209-210 °C. ' '

TH NMR (CDCl) § 9.3 (br 8, 1H), 7.5 (m, 1H), 7.45 (m, 2H), 3.39 (m, 2H), 7.31 (4, 1H),
7.08 (s, 1H), 6.18 (br d, 1H), 2.91 (d, 1H)

" By the procedures described herein together with methods known in the art, the
following compounds of Tables 1 to 3 can be prepared. The following abbreviations are
used in the Tebles which follow: ¢ meanstertiary, i/means iso, cmeans cyclo,
Me means methyl, Et means ethyl, i-Pr méans isopropyl, Bumesns butyl, SMe means
methylthio, CN cyano, 2,6-di-Cl memms 2,6-dichloro, 2,6-di-F means 2,6-difluoro,
2,4,6-tri-Cl means 2,4,6-trichloro, Y, refers to 1 to 3 substituents on the phenyl ring of RS
in Formula 1. .

RV
Rl R g B! Yo Rl B2 g R4 Yo
Mo O Mo 2.l a a a Me 2ci
Me a c Bt 2l a a a Bt 2C1
M a B 20 a a a +Pr 21
Me O C ¢Bu 2cl a a a +Bu 2C1
M a a Me 2.Br a a a Mo 2.Br
M a a Bt 2.Br a a a Bt 2.Br
M Q a +Pr 2.Br a a a iPr 2Br
M a o +Bu 2.Br a a a +Bu 2Br
M G a Me 641 | a a a Mo 2,640
M a d Et wsdcl |- a a a Bt 2,6-4i-C1
M aQ a +Pr 264Cl | @ a a Fr 2,640
M a a e 2640 | a a a tBu  264iC
M a d Me 264F | @ a a Mo 2,6-diF
M O a B 264F | QO A a Et 2,6-8-F
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Rl R R R4 Yo RL R g R* . Yy
Me CN Br CH,CN 201 Mc CN Br CH,CN . 264C
Me CN Br CHMeCH;SMe 2C1 . | Mo CN Br CHMe)CHSMo 2,6diCl
Me CN Br CMe)CH;SMe 2Cl Me CN Br C(Me}hCHSMe 2,6<diCl
Mz CN CPs H 2-C1 Mo CN CPBs H 2,6-di-Cl
Mc CN CFs propargyl 2-C1 Me CN CFs propargyl 2,6-0i-Cl
Me CN Crs allyl 2-C1 Me CN CP ellyl 2,6-4i-Cl
Mo CN CF CH,CN 2-Cl Me CN CR CH,CN 2,6-di-Cl
Me CN CF;3 CHMeCHSMs 2-Cl Me CN CFy CHMs)CHySMe 2,6-di-Cl
Me CN CFs C(Me)CHySMe 2C Me CON CF3 C(Me)CHSMe 2,6d4iCl
a a a S 2.1 a a d«a H 2,6-i-Cl
a a a propargyl - 2-C1 a a a propargyl  2,6-di-Cl
a a a allyl 2-C1 a a a allyl 2,6-4i-C1
a a a CH,CN 2l a a a CHyCN 2,6-di-C1
a d Cl CHMe)CH;SMe 2-C1 a a CQ CHMe)CHySMe  2,6-4i-Cl
Q0 C C CM)CHSMe 20 C C C CM)CHSMe 2,64i-Cl
a a Br H 200 |- a B H 2,6-4i-C1
a da Br propargyl 2Cl cl Ca Br propargyl 2,6-di-Cl
a o Br altyl 2-c1 a «ad Br allyl 2,6-di-Cl1
a a Br CHyCN 2Cl a a Br CH,CN 2,6-6-Cl
€@ & Br CHMsCH;SMe 2-Cl CI € Br CHMCH;SMe 2,64Cl
€l O Br CM:)CHSMe 2Cl C0 C CF CMc)CH;SMe 2,6-4i-Cl
a «ca Cr H 2.C1 a a o H 2,6-4i-Cl
a a Ce propargyl 2l Q0 C Ch propargyl  2,6-8-C
G a Ch allyl 2Cl aa a cm” allyl 2,6-di-C1
Cl Cl. CP CH,CN 2-Cl Cl Cl CF;3 CH,CN 2,6-di-C1
cl C CF CHM)CHSMe 2l C C CF3 CHMeCHSMe 2,6-4i-C1
CC G CF; C(MopCH)SMe 2l G CN C CMo)CHSMe 2,64iCl

Compounds of this invention will generally be used as a formmlation or campogition
with a cerrier gnitable for agronomic or nonagronomic use comprising st least one of a
liquid diluent, a solid diluent or a surfactant. The formmlation or composition ingredients are
selected to be consistent with the physical properties of the active ingredient, mode of
application and environmental factors such as soil type, moisture and temperature. Useful
_ formmlations include liquids such ss solitions (including emmlsifiable concentrates),
suspengions, emulsions (including microenmisions and/or suspoemmlsions) end the like
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which optionally can be thickened into gels. Useful formulations further inclnde solids such
as dusts, powders, grammies, pellets, tablets, films, and the like which can be
water-dispersible  (“wetteble™ or water-soluble. Active ingredient can be
(micro)encapsulated and further formed into a suspension or solid formnlation; altematively
the entire formmlation of active ingredient can be encapsulasted (or “overcoested™).
Encapsulation can control or delay release of the active ingredient. Sprayable formmlations
can be extended in puitsble media and used at spray volumes from about one to several
nmdred liters per hectare. High-strength compositions are primarily used as imermediates
for further forrmiation.
The formmiations will typically mch:deeﬂ:‘ecuvemmmtsoflchvemgedlent,andat
least one of a liquid diluent, a solid diluent, or asurfnchntmthmihnfoﬂowmgappmmm
ranges that add up to 100 percent by weight.

Weight Percent

Ingredient Dilnent Surfactznt
Water-Dispersible and Water-souble 590 0-54 1-15
Gramnles, Tablots and Powdemn.
Swpensions, Enmlsiong, Schitions 5-50 40-95 0-15
(- l I- E l » ﬁ I b »
Concentrates)
Dusts 1-25 70-99 0-5
Gramles and Pellcts 0.01-99 - 59999 0-15
High Strength Compositions 90-99 0-10 0-2

Typical solid diluents are described in Watkins, et al., Handbook of Insecticide Dust
Diluents and Carriers, 2nd Ed., Dorland Books, Caldwell, New Jersey. Typical liquid
diluents are described in Marsden, Solvents Guide, 2nd Ed., Tnterscience, New York, 1950.
MecCutcheon's Detergents and Emulsifiers Armual, Allured Publ. Corp., Ridgewood, New
Jersey, es well as Sisely and Wood, Encyelopedia of Surface Active Agents, Chemical Publ.
Co., Inc., New York, 1964, list surfactants and recommended uses. All forrmlations can
contain minor emounts of additives to reduce foam, caking, corrosion, microbiological
growth and the like, or thickeners to increase viscosity.

Surfactents include, for example, polycthoxylsted alcohols, polyethoxylated
alkyiphenols, polyethoxylated sorbitan fsity ecid esters, dialkyl sulfosuccinates, alkyl
sulfates, alkylbenzene sulfonates, orgemosilicones, N N-dialkyltaurates, lignin sulfonates,
naphthalene  sulfonste  formaldehyde  condensstes,  polycarboxylates,  and
polyoxyethylene/polyoxypropylene block copolymers. Solid diluents inchide, for example,
clays such s bentanite, montmarillonite, attspulgite end kaolin, starch, sugar, silica, talc,
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sulfate. Liquid diluents include, for example, water, N,N-dimethylformamide, dimethyl
sulfoxide, N-alkylpyrrolidone, ethylene glycol, polypropylene plycol, paraffins,
alkylbenzenes, alkyinaphthalenes, oils of olive, castor, linseed, tung, seseme, com, peanut,
cotton-geed, soybean, rape-seed and cocomut, fatty acid esters, ketones such as
cyclohexanone, 2-heptanone, isophorone and 4-hydroxy-4-methyl-2-pentanone, and alcobols
such as methanol, cyclohexanol, decanol and tetrahydrofurfuryl alcohol

Useful formulations of this invention can also inchide materials known as formmiation
aids like antifoams, film formers and dyes and are well known to those skilled in the art.
Rhbodorsil® 415. The film formers can include polyvinyl acetates, polyvinyl acetate
copolymers, polyvinylpyrrolidone-vinyl acetate copolymer, polyvinyl alcchols, polyvinyl
alcohol copolymers and waxes. Dyes can include water dispersible liquid colorant
composition 8 like Pro-Ized® Colorant Red. One skilled in the art will appreciate that his is
a non-exhaustive list of formulation aids. Suitable examples of formmlation aids inclhude
those listed herein and those listed in McCutcheon’s 2001, Volume 2: Functional Materials,
published by MC Publishing Company and PCT Publication WO 03/024222.

Sohutions, including emulsifiable concentrates, can be prepared by simply mixing the
ingredients. Dusts and powders can be prepared by blending and, usually, grinding s in a
hammer mill or fluid-energy mill. Suspensions are usually prepared by wet-milling; see, for
example, U.S. 3,060,084. Granules and pellets can be prepared by spraying the active
material upon preformed gramlar carriers or by agglomeration techniques. See Browning,
“A pplomeration”™, Chemical Engineering, December 4, 1967, pp 14748, Perry’s Chemical
Engineer’s Handbook, 4th Ed., McGraw-Hill, New York, 1963, pages 857 and following,
and PCT Publication WO 91/13546. Pellets can be prepared as described in U.S. 4,172,714.
Water-dispersible and water-soluble granules can be prepared as taught in U.S. 4,144,050, -
U.S. 3,920,442 and DE 3,246,493. Tablets can be prepared as taught in U.S. 5,180,587, U.S.
5,232,701 and U.S. 5,208,030. Films can be prepared as tanght in GB 2,095,558 and U.S.
3,299,566.

For forther information regarding the art of formmlation, see T.S. Woods, “The
Formulator's Toolbox — Product Forms for Modern Agriculture” in Pesticide Chemistry and
Bioscience, The Food-Environment Challenge, T.Brooks and T.R Roberts, Eds.,
Pro¢eedings of the 9th International Congress on Pesticide Chemistry, The Royal Society of
Chemistry, Cambridge, 1999, pp. 120-133. See also U.S. 3,235,361, Col. 6, line 16 through
Col. 7, Line 19 and Exmmples 10-41; U.S. 3,309,192, Col. 5, line 43 through Col. 7, line 62
and Examples 8, 12, 15, 39, 41, 52, 53, 58, 132, 138-140, 162-164, 166, 167 and 169-182;
U.S. 2,891,855, Col. 3, line 66 through Col. 5, line 17 and Examples 1-4; Klingman, Weed
Control as a Science, John Wiley and Soms, Inc., New York, 1961, pp 81-96; Hance etal,,
Weed Control Handbook, 8th Ed., Blackwell Scientific Publications, Oxford, 1989;
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Developments in formulation technology, PIB Publications, Richmond, UK, 2000.
In the following Examples, all percentages are by weight and all formulatiops .are
prepared in conventional ways. Compound numbers refer to compounds in Index Table A.

Example A
Weitable Powder
Compound 1 65.0%
dodecylphenol polyethylene glycol ether 2.0%
sodium ligninsulfonate T 40%
sodium silicoaluminate 6.0%
montmorillonite (calcined) 23.0%.
Example B
Grapule
Compound 1 10.0%
altapulgite gramiles (low volatile matter, -
0.71/0.30 mm; U.S.S. No. 25-50 sieves) 90.0%.
Exapiple C
Exiruded Pellet
Compound 1 25.0%
anhydrous sodium sulfate 10.0%
crude celcium ligninsulfonate 5.0%
sodium alkyinaphthalenesulfonate 1.0%
calcium/magnesium bentonite 59.0%.
Example D
Emulsifiable Copcentrate
Compound 1 20.0%
blend of oil soluble sulfonates
and polyoxyethylene ethers 10.0%
isophorone 70.0%.
Example B
Gmnule
Compound 1 0.5%
cellnloge 2.5%
lactose 4.0%
commeal 93.0%.

Compounds of this invention are characterized by fevorable metabolic and/or soil -
regidual patterns and exhibit activity controlling a spectrum of agronmomic end non-
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agronomic invericbrate pests. Compounds of this invention are also cheracterized by
favorable foliar and or soil-applied systemicity in plants exhibiting translocation to protect
foliage and other plant parts not directly contacted with insecticidal compositions comprising
the present campounds. (In the context of this disclosure "invertebrate pest control* means
inhibition of invertebrate pest development (including mortality) that causes significant
reduction in feeding or other injury or damage caused by the pest; related expressions are

. defined analogounsly.) As referred to in this disclosure, the term “invertebrate pest” includes

arthropods, gastropods and nematodes of economic importance as pests. The term
“uthupod”hdudu@nswﬁ,mi&s,spﬁm,wwpim;eﬂipedu,miﬂipdmpﬂlhugsmd
symphylans. The term “gastropod” inchudes snails, slugs and other Stylommatophora. The
term “nematode” includes all of the helminths, such as: roundworms, hearfworms, and
phytophagous nemstodes (Nematods), flukes (Trematoda), Acanthocephala, and tapeworms
(Cestoda). Those skilled in the art will recognize that not all compounds are equally
effective againat all pests. Compounds of this invention display activity against
economically important agronomic and nonagronomic pests. The term “sgronomic™ refers
to the production of field crops such as for food and fiber and includes the growth of cereal

crops (e.g, wheat, oats, barley, rye, rice, maize), soybeans, vegetable crops (e.g., lettuce,

cabbage, tomatoes, beans), potatocs, sweet potatoes, grapes,.cotton, and tree firuits (e.g.,
pome fruits, stone fruits end citrus fiuits). The term “ponagronomic™ refers to other
horticulturel (e.g., forest, greenhonse, mursery or ornaments] plants not grown in a field),
public (human) and snimal heslth (pets, livestock, pouliry, nondomesticated animals such as
nature animals) by controlling of disesse vector pests such as lice, ticks and mosquitoes,
domestic and commercial structure, household, and stored product applications or pests. For
reason of invertebraie pest control spectrum and economic importance, protection (from .
damage or injury caused by invertcbrate pests) of agropomic crops of cotiom, maize,
soybeans, rice, vegetable crops, potato, sweet potato, grapes and tree fruit by controlling
invertebrate pests are one embodiment of the invention. Agronomic or nonagronomic pests
include larvae of the order Lepidoptera, such es armyworms, cutworms, loopers, and
heliothines in the family Noctuidae (e.g., fall armyworm (Spodoptera fugiperda J. E. Smith),
beet armyworm (Spodoptera exigua Hibmer), black cutworm (dgrotis ipsilon Hufnagel),
cabbage looper (Trichoplusia ni Hilbner), tobacco budworm (Heliothis virescens Fabricius));
borers, casebearers, webworms, coneworms, cabbageworms and skeletonizers from the
family Pyralidas (e.g., European com barer (Ostrinia nubilalis Hiibner), navel orangeworm
(Amyelois transitella Walker), com root webworm (Crambus caliginosellus Clemens), sod
webworm (Herpetogramma licarsisalis Walker)); leafrollers, budworms, sced worms, and
fruit worms in the family Tortricidae (e.g., codling moth (Cydia pomonella Linnacus), grape
berry moth (Endopiza viteana Clemens), -criental fruit moth (Grapholita molesta Busck));
and many other economically important lepidoptera (e.g., diamondback moth (Plutella
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xylostella Linnasus), pink bollworm (Pectinophora gossypiella Saunders), gypsy moth
(Lymantria dispar Linnseus)); nymphs and adults of the order Blattodea including
cockroaches fram the families Blattellidae and Blattidae (e.g., oriental cockroach (Blatfa
orientalis Linnaeus), Asizn cockroach (Blatella asahinai Mizukubo), German cockroach
(Blattella germanica Linnacus), brownbanded cockroach (Supella longipalpa Fabricius),
American cockroach (Periplaneta americana Linnaeus), brown cockroach (Periplaneta
brurnea Burmeister), Madeira cockroach (Leucophaea maderae Fabricius)); foliar feeding
larvae and adults of the order Coleoptera including weevils from the families Anthribidae,
Bruchidae, and Curculionidae (e.g., boll weevil (4nthonomus grandis Boheman), rice water
weovil (Lissorhoptrus oryzophilus Kuschel), granary weevil (Sitophilus granarius
Linnacus), rice weevil (Sitophilus oryzae Limmaeus)); flea beetles, cucumber beetles,
rootwormas, leaf beetles, potato beetles, and leafminers in the family Chrysomelidae (e.g.,
Colorado potato beetle (Leptinotarsa decemlineata Say), westemn comn rootworm (Diabrotica
virgifera virgifera LeConte)); chafers and other beetles from the family Scaribaeidae (e.g.,
Japanese bectle (Popillia japonica Newman) and European chafer (Rhizotrogus majalis
Razoumowsky)); carpet beetles from the family Dermestidae; wireworms from the family
Elsteridae; bark beetles from the family Scolytidac and flour beetles from the family
Tenebrionidae. In addition agronomic and nonagronomic pests include; adults and larvae of
the arder Dermaptera including earwigs from the family Forficulidae (e.g., European earwig
(Forficula auricularia Linnasus), black earwig (Chelisoches morio Febricius)); adults and
nymphs of the orders Hemiptera and Homoptera such as, plant bugs from the family
Miridae, cicadas from the family Cicadidae, leathoppers (¢.g. Empoasca spp.) from the
family Cicadellidae, planthoppers from the families Fulgoroidae and Delphsacidae,
trechoppers from the family Membracidae, psyllids from the family Psyllidae, whiteflies
from the family Aleyrodidae, aphids from the family Aphididae, phylloxera from the family
Phylloxeridae, mealybugs from the family Pseudococcidae, scales from the families
Coccidae, Diaspididae and Margarodidae, lace bugs from the family Tingidae, stink bugs
from the family Pentatomidae, cinch bugs (e.g., Blissus spp.) and other seed bugs from the
family Lygaeidae, spittlebugs from the family Cercopidac squash bugs from the family
Coreidace, and red bugs and cotton stainers from the family Pyrrhocoridas. Also included as
agronomic and non-agronomic pests are adults end larvae of the order Acari (mites) such as
spider mites and red mites in the family Tetranychidac (c.g., European red mite (Panomychus
ulmi Koch), two spotted spider mite (ZTetrampchus wrticae Koch), McDaniel mite
(Tetrarychus mcdanieli McGregor)), flat mites in the family Temuipalpidae (e.g., citrus flat
mite (Brevipalpus lewisi McGregor)), rust and bud mites in the family Briophyidae and other
foliar feeding mites and mites important in lyman and enimal health, i.e. dust mites in the
femily Epidermoptidae, follicle mites in the family Demodicidae, grain mites in the family
Glycyphagidae, ticks in the order Ixodidae (e.g., deer tick (Ixodes scapularis Say),
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Australian paralysis tick (Jxodes holocyclus Neumann), American dog tick (Dermacentor
variabilis Say), lone star tick (Amblyomma americanum Linnaeus) and scab and itch mites in
the families Psoroptidac, Pyemotidae, and Sarcoptidae; adults and immatures of the order
Orthoptera inchiding grasshoppers, locusts and crickets (e.g., migratory grasshoppers (e.g.,

Melanoplus sanguinipes Fabricius, M. differentialis Thomas), American grasshoppers (6.,

Schistocerca americana Drury), desert locust (Schistocerca gregaria Forskal), migratory
locnst (Locusta migratoria Linnaeus), house cricket (Acheta domesticus Linnaeus), mole
crickets (Gryllotalpa spp.)); adults and immatures of the arder Diptera including leafminers,
midges, fruit flies (Tephritidae), frit flies (e.g., Oscinella frit Linnacus), soil maggots, house
flies (¢.g., Musca domestica Linnaeus), lesser house flies (e.g., Farmia canicularis Linnaeus,
F. femoralis Stein), stable flies (e.g., Stomoxys calcitrans Linnaeus), face flics, horn flies,
blow flies (e.g., Chrysomya spp., Phormia spp.), and other muscoid fly pests, harse flies
(e.g., Tabanus spp.), bot flies (c.g., Gastrophilus spp., Oestrus spp.), caitle grubs (o.g.,
Hypoderma spp.), deer flies (e.g., Chrysops spp.), keds (¢.g., Melophagus ovinus Linnaeus)
and other Brachycera, mosquitoes (e.g., Aedes spp., Anopheles spp., Culex spp.), black flies
(e.g., Prosimulium. spp., Simulium spp.), biting midges, sand flies, sciarids, and other
Nematocers; adults and immatures of the order Thysanoptera including onion thrips (Thrips
tabaci Lindeman) and other foliar feeding thrips; insect pests of the crder Hymenoptera
inchiding ants (e.g., red carpenter ant (Camponotus ferrugineus Febricius), black carpenter
ant (Camponotus pennsylvanicus De Geer), Pharach ant (Monomorium pharaonis Linnseus),
little fire ant (Wasmannia auropunctata Roger), fire ant (Solenopsts geminata Fabricius), red
imported fire ant (Solenopsis invicta Buren), Argentine ant (Iridomyrmex humilis Mayr),
crazy ant (Paratrechina longicornis Latreille), psvement aut (Tetramorium caespitum
Linnaeus), comfield ant (Lasius alienus Farster), odorous house ant (Tapinoma sessile Say)),
bees (including carpenter bees), homets, yellow jackets and wasps; insect pests of the order
Isoptera including the eastern subterranean termite (Reticulitermes flavipes Kollar), western
gsubterranean termite (Reticulitermes hesperus Banks), Formosan subterranesn termite
(Coptotermes formosanus Shiraki), West Indian drywood termite (Incisitermes immigrans
Snyder) and other termites of economic importance; insect pests of the order Thysarmra such
as gilverfish (Lepisma saccharina Linnacus) and firebrat (Thermobia domestica Packard);
insect pests of the arder Mallophaga and including the head louse (Pedicufus humanus
capitis De Geer), body louse (Pediculus humanus humanus Linmaeus), chicken body louse
(Menacanthus stramineus Nitszch), dog biting louse (Trichodectes canis De Geer), fluff
louse (Goniocotes gallinae Do Geer), sheep body Iouse (Bovicola ovis Schrank), short-nosed
cattle louse (Haematopinus eurysternus Nitzsch), long-nosed cattle louse (Linognathus vitull
Linnaeus) and other sucking and chewing parasitic lice that attack man and enimals; insect
pests of the order Siphonoptera including the oriental rat flea (Xenopsylla cheopis

Rothschild), cat flea (Ctenocephalides felis Bouche), dog fea (Ctenocephalides canis

!
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Courtis), hen flea (Ceratophyllus gallinae Schrank), sticktight flea (Echidnophaga gallinacea
Westwood), humean flea (Pulex iritans Linnaeus) and other fleas afflicting mammals ‘and
birds. Additional invertebrate pests covered include: spiders in the order Araneac such as
the brown recluse spider (Loxosceles reclusa Gertsch & Mulaik) and the black widow spider
(Latrodectus mactans Febricius), and centipedes in the order Scutigeromorpha such as the
house centipede (Scutigera coleoptrata Linnaeus). Compounds of the present invention also
have activity on members of the Classes Nematoda, Cestoda, Trematoda, and
Acanthocephsla including economically importani members of the orders Strongylida,
Ascaridida, Oxyurida, Rhabditida, Spirurida, and Enoplida such as but not limited to
economically important agricultural pests (i.e. root knot nematodes in the genus
Meloidogyne, lesion nematodes in the genms Pratylenchus, stubby root nematodes in the
gems Trichodorus, etc.) and animal and human health pests (ie. all economically important
fhulkes, tapeworms, and roundworms, such as Strongyius vulgaris in horses, Toxocara canis
in dogs, Haemonchus contortus in sheep, Dirofilaria immitis Leidy in dogs, Anoplocephala
perfoliata in horses, Fasciola hepatica Linnacus in ruminants, etc.).

Compounds of the invention show particular]y high activity ageinst pests in the order
Lepidoptera (e.g., Alabama argillacea Hibmer (cotton leaf worm), Archips argyrospila
Walker (fruit tree leaf roller), 4. rosang Linnacus (European leaf roller) and other Archips
species, Chilo suppressalis Walker (rice stem borer), Craphalocrosis medinalis Guenee (rice
leaf roller), Crambus caliginosellus Clemens (corn root webworm), Crambus fteterrellus
Zincken (bluegrass webworm), Cydia pomonella Limacus (codling moth), Earias insulana
Boisduval (spiny bollworm), Earias vittella Febricius (spotted bollworm), Helicoverpa
armigera Hibner (American bollworm), Helicoverpa zea Boddie {corn earworm), Heliothis
virescens Fabricins (tobacco budworm), Herpetogramma licarsisalis Walker (sod
webworm), Lobesia botrana Denis & Schiffermiiller (grape berry moth), Pectinophora
gossypiella Saunders (pink bollworm), Phyllocnistis citrella Stainton (citrus leafininer),
Pieris brassicae Linnaens (large white butterfly), Pieris rapae Limnaeus (small white
butterfly), Phutella xylostella Linnacus (dismondback moth), Spodoptera exigua Hilbner
(beet armyworm), Spodoptera litura Fabricius (tobacco cutworm, cluster. caterpillar),
Spodoptera frugiperda 1. E. Smith (fall armywomm), Trichoplusia ni Hilbner (cabbege
looper) and Tuta absoluta Meyrick (tomato leafminer)). Compounds of the invention also
have commercially significant activity on members from the order Homoptera including:
Acyrthisiphon pisum Harris (pea aphid), Aphis craccivora Koch (cowpea aphid), Aphis fabae
Scopoli (black bean aphid), 4phis gossypii Glover (cotton aphid, melon aphid), Aphis pomi
De Geer (apple aphid), Aphis spiraecola Paich (spirea aphid), Aulacorthum solani
Kaltenbach (foxglove aphid), Chaetosiphon fragaefolii Cockerell (strawberry aphid),
Diuraphis noxia Kurdjumov/Mordvilko (Russian wheat aphid), Dysaphis plantaginea
Pagserini (rosy apple aphid), Eriosoma lanigerum Hausmann (woolly epple aphid),
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Hyalopterus pruini Geoffroy (mealy plum ephid), Lipaphis erysimi Kaltenbach (tumnip

aphid), Metopolophium dirrhodum Walker (cereal aphid), Macrosipum euphorbiae Thomas
(potato aphid), Myzus.persicae Sulzer (peach-potato aphid, green peach aphid), Nasonovia
ribisnigri Mosley (lettuce aphid), Pemphigus spp. (root aphids and gull aphids),
Rhopalosiphum maidis Fitch (com leaf aphid), Rhopalosiphum padi Linnaeus (bird cherry-
oat aphid), Schizaphis graminum Rondani (greenbug), Sitobion avenae Fabricius (English
grain aphid), Therioaphis maculata Buckton (spotied alfalfa aphid), Toxoptera aurantii
Boyer de Fonscolambe (black citrus aphid), and Taxoptera citricida Kirkaldy (brown citrus
aphid); Adelges spp. (adelgids); Phylloxera devastatrix Pesgande (pecan phylloxers);
Bemisia tabaci Gennadins (tobacco whitefly, sweetpotato whitefly), Bemisia argentifolil
Bellows & Pemring (silverleaf whitefly), Dialeurodes citri Ashmead (citrus whitefly) and
Tvialeurodes vaporariorn Westwood (greenhouse whitefly); Empoasca fabae Harris
(potato leathopper), Laodelphax striatellus Fallen (smaller brown planthopper), Macrolestes
quadrilineatus Forbes (aster leathopper), Nephotettix cinticeps Uhler (green leathopper),
Nephotettix nigropictus Sthl (rice leathopper), Nilaparvata lugens Stil (brown planthopper),
Peregrinus maidis Ashmead (corn planthopper), Soguatella furcifera Horvath (white-backed
planthopper), Sogatodes orizicola Muir (rice delphacid), Typhlocyba pomaria McAtee white
epple leathopper, Erythroneoura spp. (grape leathoppers); Magicidada septendecim
Linnaeus (periodical cicada); Icerya purchasi Maskell (cottony cushion scale),
Quadraspidiotus perniciosus Comstock (San Jose scale); Planococcus citri Risgo (citrus
mealybug); Pseudococcus spp. (other mealybug complex); Cacopsylla pyricola Foerster
(pear psylla), Trioza diospyri Ashmead (persimmon psylla). These compounds aiso have
activity on members from the order Hemiptera including: Acrosternum hilare Say (green
stink bug), Anasa tristis De Geer (squash bug), Blissus leucopterus leucopterus Say (chinch
bug), Corythuca gossypii Fabricius (cotton lace bug), Cyrtopeltis modesta Distant (tomato
bug), Dysdercus suturellus Herrich-Schiffer (cotton stainer), Euchistus servus Say (brown
stink bug), Euchistus variolarius Palisot de Beauvois (one-spotted stink bug), Grapfosthetus
spp. (complex of seed bugs), Leptoglossus corculus Say (leaf-footed pine sced bug), Lygus
lineolaris Palisot de Beemvois (tarnished plant bug), Nezara viridula Linnaeus (southemn
green stink bug), Oebalus pugnax Fabriciug (rice stink bug), Oncopeltus fasciatus Dallas
(large milkweed bug), Pseudatomoscells seriatus Reuter (cotton fleahopper). Other insect
orders controlled by compounds of the invention include Thysanoptera (e.g., Frankliniella
occidentalis Pergande (westemn flower thrip), Scirthothrips citri Moulton (citrus thrip),
Sericothrips variabilis Beach (soybean thrip), and Thrips tabaci Lindeman (onion thrip); and
the order Coleoptera (e.g., Leptinotarsa decemlineata Say (Colorado potsto beetle),
Epilachna vartvestis Mulsant (Mexican bean beetle) and wireworms of the genera Agriotes,
Athous or Limonius).

2L
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Contpounds of this invention can also be mixed with one or more other biologicaily
active compounds or agents including insecticides, fungicides, nematocides, bactericides,
acaricides, growth regulators such as rooting stimulants, chemosterilants, semiochemicals,
repellents, aitractants, pheromones, feeding stimulants, other biologically active compounds
or entomopathogenic bacteria, virus or fingi to form a multi-component pesticide giving an
cven broader spectrum of agronomic and non-agronomic utility. Thus the present invention
also pertains to a camposition comprising a biologically effective amount of 2 compound of
Formmula 1 and an effective amount of at least one additional biologically active compound
or agent and can further comprise at least one of a surfactant, a solid diluent or a liquid
diluent. Examples of such biologically active compounds or agents with which compounds
of this invention can be formmlated are: insecticides such as sbamectin, acephate,
acetamiprid, amidoflumet, avermectin, azadirachtin, azinphos-methyl, bifenthrin,
binfenazate, buprofezin, carbofiman, chlorfenapyr, chlorfluazaron, chlorpyrifos,
chlorpyrifos-methyl, chromafenozide, clothianidin, cyftuthrin, beta-cyfluthrin, cyhalothrin,
diflubenzuron, dimethoate, diofenolan, emamectin, endosulfan, esfenvalerate, ethiprole,
fenothicarb, fenoxycarb, fenpropathrin, fenvalerate, fipronil, flonicamid, flucytbrinate,
tau-flavalinate, flufenerim, flufenoxuron, fonophos, halofenozide, hexaflumuron,
imidacloprid, indoxacarb, isofenphos, lufesmron, malathion, metaldehyde, methamidophos,
methidathion, methomyl, methoprene, methoxychlor, monocrotophos, methoxyfenozide,
nithiazin, novaluron, novifturmuron, oxamyl, parathion, perathion-methyl, penmethrin,
phorate, phosalone, phosmet, phosphamidon, pirimicarb, profenofos, pymetrozine, pyridalyl,
pyriproxyfen, rotenone, spinosad, spiromesifin, sulprofos, tebufenozide, teflubenzuron,
tefluthrin, terbufos, tetrachlorvinphos, thiacloprid, thiamethoxam, thiodicarb, thiosultap-
sodium, tralomethrin, trichlorfon amd triflummuron; fongicides such as acibenzolar,
azoxystrobin, benomyl, blasticidin-S, Bordeaux mixture (iribasic copper sulfate),
bromuconazole, carpropamid, captafol, captan, carbendazim, chloroneb, chlorothalonil,
copper oxychloride, copper salts, cyflufenamid, cymoxamil, cyproconazole, cyprodinil,
(8)-3,5-dichloro-N-(3-chloro-1-ethyl-1-methyl-2-oxopropyl)-4-methylbenzamide (RH 7281),
diclocymet (S-2900), diclomezine, dicloran, difenoconazole, (S)-3,5-dihydro-5-methyl-
2<(methylthio)-S-phenyl-3(phenylamino)-4H-imidazol-4-one (RP 407213), dimethomorph,
dimoxystrobin, - diniconazole, diniconazole-M, dodine, edifenphos, cpoxiconazole,
femoxadone, fenamidone, fenarimol, fenbuconazole, fencaramid (SZX0722), fenpiclonil,
fenpropidin, fenpropimorph, fentin acetate, fentin hydroxide, fluazinam, fludioxonil,
flumetover (RPA 403397), flumorf/flumorlin (SYP-L190), fluoxastrobin (HEC 5725),
fluquinconazole, flusilazole, flutolanil, flutriafol, folpet, fosetyl-alumimm, furalaxyl,
furametapyr (S-82658), hexaconazole, ipconazole, iprobenfos, iprodione, isoprothiolane,
kasugamycin, kresoxim-methyl, mancozeb, maneb, mefenoxam, mepronil, metalaxyl,
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metconezole, metominostrobin/fenominostrobin (SSF-126), metrafenone (AC375839),
myclobutanil, neo-asozin (ferric methanearsonate), nicobifen (BAS 510), orysastrobin,
oxadixyl, penconazole, pencycuron, probenazole, prochlorez, propamocarb, propiconazole,
proquinazid (DPX-KQ926), prothioconazole (JAU 6476), pyrifenox, pyraclostrobin,
pyrimethanil, pyroquilon, quinoxyfen, spiroxamine, sulfur, tebuconazole, tetraconazole,
thisbendazole, thifluzamide, thiophanate-methyl, thiram, tiadinil, triadimefon, triadimenol,
tricyclazole, trifloxystrobin, triticonazole, validamycin and vinclozolin; hematocides such as
aldicarb, oxamyl and fenamiphos; bactericides such as streptomycin; acaricides such as
amitraz, chinomethionat, chlorobenzilate, cyhexatin, dicofol, dienochlor, estoxazole,
pyridaben and tebufenpyrad; and biological agents such as Bacillus thuringiensis including
ssp. aizawai and hurstakl, Bacillus thuringiensis delta endotoxin, baculovirus, and
entomopathogenic bacteria, virus and fungi. Compounds of this invention and compositions
thereof can be applied to plants genetically transformed to express proteins toxic to
invertebrate pests (such as Bacillus thuringiensis toxin). The effect of the exogenously
applied invertebrate pest control compounds of this invention may be synergistic with the

A general reference for these agricultural protectants is The Pesticide Manual, 12th
Edition, C. D. S. Tomlin, Ed., British Crop Protection Council, Farpham, Surrey, UK,
2000.

One embodiment of insecticides and acaricides for mixing with compounds of this
invention include pyrethroids such as acetamiprid, cypermethrin, cyhalothrin, cyfluthxin,
beta-cyfluthrin, esfenvalerate, fenvalerate and tralomethrin; carbamates such as fenothicarb,
methomyl, oxamyl and thiodicarb; neonicotinoids such as clothianidin, imidacloprid and
thiacloprid; neuronal sodium channel blockers such as indoxacarb; insecticidal macrocyclic
(GABA) antagonists such as endosulfian, ethiprole and fipromil; insecticidal urees such as
flufenoxuron and trifftummaron; juvenile hormone mimics such as diofemclan and
pyriproxyfen; pymetrozine; and amitraz. One embodiment of biological agents for mixing
with compounds of this invention include Bacillus thuringiensis and Bacillus thuringiensis
delta endotoxin as well as naturally occurring and genetically modified viral insecticides
including members of the family Baculoviridae as well as entomophagous fungi.

Another embodiment of mixtures include a mixture of a compound of this imvention
with acetamiprid; a mixture of a caompound of this invention with cyhalothrin; a mixture of a
compound of this invention with beta-cyfiuthrin; a mixture of a compound of this invention
with esfenvalerate; a mixture of 2 compound of this invention with methomyl; a mixture of a
compound of this invention with imidacloprid; 8 mixture of a compound of this invention
with thiacloprid; a mixture of a compound of this nvention with indoxacarb; a mixture of a
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compound of this invention with abamectin; a mixture of a compound of this invention with
endosulfen; a mixture of a compound of this invention with ethiprole; a mixture of a
compound of this invention with fipronil; a mixture of a compound of this invention with
flufenoxuron; a mixture of a compound of this invention with pyriproxyfen; a mixture of a
compound of this invention with pymetrozine; a mixture of & compound of this invention
with amitraz; a mixture of a compound of this invention with Bacillus thuringiensis and a

mixtore of a compound of this invention with Bacillus thuringiensis delta endotoxin.

In certain instances, combinations with other invertebrate pest control compounds or
agents having a similer spectrum of control but a different mode of action will be
perticularly advantageous for resistance management Thus, compositions of the present
invention can further comprise a biologically effective amount of at least one additional
invertebrate pest control compound or agent having a similar spectrum of control but a
different mode of action. Contacting a plant genetically modified to express a plant
protection compound (e.g., protein) or the locus of the plant with a biologically effective
amount of a compound of invention can also provide a broader spectrum of plant protection
and be advantageous for resistance management.

Invertcbrate pests are controlled in agronomic and nonagronomic applications by
applying one or more of the compounds of this invention, in an effective amount, to the
environment of the pests including the agronomic and/or nonagronomic locus of infestation,
to the area to be protected, or directly on the pests to be controlled. Thus, the present
invention further comprises 2 method for the control of invertebrates in agronomic and/or
nonagronomic applications, comprising contacting the invertebrates or their environment
with a biologically effective amount of one or more of the compounds of the invention, or
with a composition comprising at least one such compound or a composition comprising at
least one such compound and an effective amount of at least one additional biologically
active compound or agent. Examples of suiteble compositions comprising 8 compound of
the invention and an effective amount of at least one additional biologically active
compound or agent include granular compositions wherein the additional biologically active
compound is present on the same granule as the compound of the inmvention or on granules
separate from those of the compound of this invention.

One embodiment of a method of cantact is by spraying. Altematively, a gramlar
composition comprising a compound of the invention can be applied to the plant foliage or
the soil. Compounds of this invention can also be effectively delivered through plant uptake
by contacting the plant with a composition comprising a compound of this invention applied
as a soil drench of a liquid formulation, a grammlar formulation to the soil, a nursery box
treatment or a dip of trensplants. Of note is a composition of the present invention applied
es a soil drench of a liquid formmlation (and a method wheorein a plant is contacted with the
composiﬁonofﬂ:epresmtinvenﬁonappﬁpdasasoﬂdrmhofnﬁquidfmmuldim
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Compounds can also be effective by topical application of & composition comprising a
compound of this invention to the locus of infestation. Other methods of contact include
application of a compound or a composition of the invention by direct and residual sprays,
aerial sprays, gels, seed coatings, microencapsulations, systemic uptake, beits, eartags,
boluses, foggers, fomiganis, aerosols, dusts and many others. The compounds of this
invention can also be impregnated into materials for fabricating invertebrate control devices
(e.g., insect netting). Seed coatings can be applied to all types of seeds, including those from
which plants genetically transformed to express specislized traits will germinate.
Representative examples include those expressing proteins toxic to invertebrate pests, such
a8 Bacillus thuringensis toxin or those expressing herbicide registance, such as “Roundup
Ready” seed.

The compounds of this invention can be incorporated into a beit composition that is
consumed by an invertcbrate pest or vsed within a device such as a trap, a bait station, and
the like. Such a bait composition ¢an be in the form of granules which comprise (a) an
active ingredient, namely a compound of Formmla 1, an N-oxide, or agronomic or
nonagronomic suitable salt thereof, (b) one or more food materials, optiomally (c) an
attractant, and optionally (d) one or more humectants. Granunles or bait compositions which
comprise between sbout (.001-5% active ingredient; about 40-99% food material and/or
attractant; and optionally about 0.05-10% humectants; can be effective in confrolling soil
invertebrate pests at very low application rates, particularly at doses of active ingredient that
are lethal by ingestion rather than by direct contact. Some food materials can function both
as a food source and as an attractant Food materials include carbohydrates, proteins -and
lipids. Examples of food materials include vegetable flour, sugar, starches, defatted com
grits, animal fat, vegetable oil, such as soybean oil and/or com oil, yeast extracts and milk
solids. Examples of atiractants include odorants and flavorants, such as fruit or plant
extracts, perfums, or other animal or plant components, pheromones, or other agents known
to attract a target invertebrate pest. Examples of humectants, i.e. moisture retaining agents,
include glycols and other polyols, glycerine and gorbitol. Of note is a bait composition (and
a method utilizing such a bait composition) used to conirol an invertcbrate pest including
individually or in combinstions ants, termites, and cockroaches. A device for controlling an
invertebrate pest cari comprise the present bait composition and a housing adapted to receive
the bait composition, wherein the housing has et least one opening sized to permit the
invertebrate pest to pass through the opening so the invertebrate pest can grin access to the
bait composition from a location outside the housing, and wherein the housing is further
adapted to be placed in or near a locus of potential or known activity for the invertebrate
pest. :
The compounds of this invention can be applied in their pure state, but most often
application will be of a fornmlation comprising one or more compounds with suitable
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carriers, diluents, and surfactents and possibly in combination with a food matetial
depending on the contemplated -end use. One embodiment of a method of application
involves spmying a water dispersion or refined oil solution of the compounds.
Combinstions with spray oils, spray oil .concentrations, spreader stickers, adjuvants, other
solvents, and synergists such as piperonyl butoxide can enhance compound efficacy. For
nonagronomic uscs such sprays can be applied from spray containers such as a can, a bottle
or other container, cither by means of a pump or by releasing it from a pressurized container,
e.g. 2 pressurized aerogol spray can. Such spray compositions can take various forms which
can include sprays, mists, foams, fumes or fog. Such spray compozitions thus can further
comprise a carrier which can include a propellent, a foaming agent, or water, as the case may
be. Of note is a spmy composition comprising 2 compound or composition of the present
invention and a camier. One embodiment of such 2 spmy composition comprises a
compound or composition of the present invention and a propellant Representative
propellants include, but are not limited to, methane, ethane, propane, isopropane, butane,
isobutene, butane, pentane, isopentane, neopentane, pentene, 8 hydrofluorocarbon, a
chloroflnorocarbon, dimethyl ether, and mixtures of the foregoing. Of note is a spray
composition (and a method utilizing such a spray composition dispensed from a spray
container) nsed to control an invertebrate pest including individnally or in combinations
mosquitoes, black flies, stable flies, deer flics, horse flies, wasps, yellow jackets, hornets,
ticks, spiders, ants, gnats, and the like.

The rate of application required for effective control (ie. “biologically effective
amount™) will depend on such factors as the species of inveriebrate to be controlled, the

.pest’s life cycle, life stage, its size, location, time of year, host crop or animal, feeding

behavior, mating behavior, ambient moisture, temperature, and the like. Under normal
circumstances, application rates of about 0.01 to 2 kg of active ingredient per hectare are
sufficient to control pests in egronomic ecosystems, but as little as 0.0001 kg/hectare may be
sufficient or as much-as 8 kg/hectare may be required. For nonagronomic applications,
effective use rates will mnge from about 1.0 to 50 mg/square meter but as little as
0.1 mg/aquare meter may be sufficient or as much as 150 mg/square meter may be required.
One skilled in the art can easily determine the biologically effective amount necessary for
the desired level of invertebrate pest control.

The following TESTS demonstrate the control efficacy of compounds of this invention
on specific pests. “Control efficacy” represents inhibition of invertebrate pest development
(including mortality) that canses significantly reduced feeding. The pest control protection
afforded by the compounds is not limited, however, to these species. See Index Table A for
compound descriptions. The following abbreviations are used in the Index Tables which
follow: iisiso, Meis methyl, Prispropyl, i-Prisisopropyl, and CNiscyano. The
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sbbreviation “Ex.” stands for “Example” and is followed by a number indicating in which

example the compound is prepared. .
R2

Compopnd R! B2
1BLI) M CN
2(Ex 2) Me CN
3(Ex 3) a a
4 Mc Br

5 Me Br

6 Br Br

7 Me Br

-8 Me Br

9 Mo Br

10 Me Br
11 Me Br

12 Mc Br

13 Me Br

14 Me Br

15 Me Br

16 a Ccl

17 Me Br

18 Cl Br

19 a a
20 Cl Cl

21 a Cl
2 c a
23 Ms a
24 Mo Br
25 Mo a

INDEX TABLE A

3
1

2

4
R4’

R R
Br I-Pr
Br Mo
Br Mo
CF3 FPr
CF3 +-Bu
CFy i-Pr
Br #+Bu
Br Me
Br Bt
Br i-Pr
Br propargyl
CFy Pr
CFy -Bu
CF3 Ms
CFy propargyl
CFy i-Pr
CPy i-Pr
CF3 iPr
CF3 Me
CFs Bt
CF3 +Bu
CFy propargyl
a FPr
Br i-Pr
Br Ms

¥ g

31
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Erpbya

2-Cl, 4-F

EEEEBEEESBE B

np. Q)
145-149
242-243
209-210
232-233
260-260
- 233-234
239-241
150-152
223-225
197-198
187-188
230-233
250-250
228-230
228-230
223-224
250-250
251-253
232-233
247-248
223-224
229-231
180-181
238-239
250-251
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2.CL4F 229229
2-CL4F  189-190
2CL4F 247249
2C1 177-179
2-C1 184-186
2.cl 196-198
2l 220223
2,64iC1  201-202
2,64-Cl  250-250
26-45C1  215-216
2,6-4-Me 245247
2,6di-Me  244-245
2,6di-Mo 243243
26diMe 217218
2,6-di-Me 242243
26di-Me 240241
2-Cl 234-235
2ql 149-150
2l 189-190
2-C 162-163
2-Cl 172173
2-Cl 148-149
2-Cl 152-154
2-Cl 227-228
264iC1 210212
2-Cl 252253
2,6di-C1  250-250
2-F 215-216
2-F 257-258
2-F 250-250
2.F 250-250
26di-C1 239243
2,6di-C1  242-244
2,64-Cl  192-194
2-F 240-241
2-F 250-250

2-F

205-207
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Compomd ~ RL R2 . R4 Yn - onfo
a CN Br . i-Pr 2F 250-250
64 - a CN Br H 2F 250-250
65 Br Br Br IPr 2cl 198-199
66 Br Br Br H 2-Cl 748-249
67 Mo CN Br H 2.Cl 156-157
68 Mo - CN Br Me 2F 210-211
) Me CN Br iPr 2-F 247-248
70 Br Br Br propargyl 2-C1 220-221
)| Me CN Br H 2F 239-240
72 Me N Br propargyl 2F 232234
73 a CN Cr3 Me 2,646-C1 267269
74 a CN CF3 +Pr 264 278279
75 a CN CF3 H 2,64-01 195198
76 a CN CF3 propargyl 2,6-di-C1  202-204
77 & CN CFy CHyCN 2,6-4-C1  148-150
8 I CN Br - Mo 2l 100-101
7. Br Br Br CH(CH)CH,8Ms 201 165166
80 a a Br CHyCN 2-a 158-159
81 a a Br CH,CN 2. 183-184
82 Me a Br CHyCN 2-Cl 112-114
83 Mo a Br Mo 2l 162-163
84 a a a 2.Cl 231-232
85 Mo CN a - 2Cl 222-223
86 Me CN CFy 2-Cl 233-234
87 Me CN C¥y tBu 2-C1 250-250
8S ca a a CH,CN 2-Cl 222-223
89 Me CN CF3 H 21 143-144
90 Mo CN CF3 iPr 2-Cl 254-255
91- Mo CN Br Me 246m-C1  253-254
92 Me CN Br .- H 24,646-C1  251-253
93 a ca Br Me 24,64i-Cl  163-164
4 a a Br Mo 24.4iC1  258-259
95 Mo CN Br iPr 24-di-C1  250-250
56 Mo CN Br Me 24-4iC1  259-269
97 Me CN Br H 24-4-C1 228229
98 Me CN Br iPr 24,64i-C1  168-169
9% a a Br

FPr 24-d1-C1 251-252 .



WO 2005/118552

100
101
102
103
104
105
106
107
108
109

110.

111
112
113
114
115
116
117
118
119
120
121
122
123
124
125
126
127
128
129
130
131
132

EEo00fFo0fFFoNnEEFRFFREREFaFaFafEnr

2900089200928 0200828820828389202382838na8n080n8288aR

apaoannoaononfR iRl BnanaocnaayrrrywyerHR

nm EEEFERA

" iPr

FPr

iPr

i-Pr

PCT/US2005/012465

e

2,4-di-C1
2Cl
2-Cl, 4-F
2-CL 4-F
2-Cl, 4-F
2-Cl, 4-F
2-C1, 4-F
2.Cl, 4-F
2-C1
2-C1
2-Cl, 4-F
2,6-0i-Cl, 4-Mb
2,6-di-C1, 4-Me
2,4-4i-Cl, 6-Me
2,4-4i-Cl1, 6-Me
2.Cl, 4-F
24,6-ri-Cl
2,4,6-tri-C]
2,4,6-45i-Cl
2,4,6-4i-C1
2,4,6-tri-Cl
2,4,6-tri-Cl
2,4,6-tri-Cl
24,6-tri-C1
2,4,6-tri-C1
2,4,6-ti-C1
2,6-4i-Cl
2,6-di-Cl
2,4,6-tri-Cl
2.Cl, 4-F
2.Cl, 4-F
2-Cl, 4-F
2-Cl, 4-F

pnn-o

mp. (°C)
168-169

250-250
250-250
192-193
237238
234235
250-250
244-245
146-147
167-168
250-250
247-248
243244
249-250
234235
20221
258259
253-254
235236
218219
196-197
238239
248-249
220221
156-158
148-149
216217
229-230
242243
104195
127-128
155-156
125-156
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BIOLOGICAL EXAMPLES OF THE INVENTION
IESTA

For evalvating control of diemondback moth (Plutella xylostella) the test umit
consisted of a small open container with a 12-14-day-old radish plant inside. This was pre-
infested with 10-15 neonate larvae on a piece of insect diet by use of a core sampler to
remove a plug from a sheet of hardened insect diet having many larvae growing om it and
transfer the plug contamning larvae and diet to the test unit. The larvae moved onto the test

plant as the diet plug dried out.
Tutcompomdsmﬁmmﬂateduungasolnnonmhmngm%acm%%wm
anxd 300 ppm X-77™ Spreader Lo-Foam Formula non-iomic surfactant containing
alkylarylpolyoxyethylene, free fatty acids, glycols and isopropano] (Loveland Industries, Inc,
Greeley, Colorado, USA). The fommiated compounds were applied in 1 mL of liquid
through a SUJ2 etomizer nozzle with 1/8 JJ custom body (Spraying Systems Co. Wheaton,
Illinois, USA) positioned 127 cm (0.5 inches) above the top of each test mnit All

. experimental compounds in these tests were sprayed at 50 ppm replicated three times. After

spraying of the formulated test compound, each test unit wes allowed to dry for 1 hour and
then a black, screened cap was placed on top. The test units were held for 6 days in a growth
chamber at 25 °C and 70% relative humidity. Plant feeding damage was then visually
assessed based on foliage consumed.

Of the compounds tested, the following provided very good to excellent levels of plant
protection (20% or less feeding damage): 1, 2, 3, 4, 5, 6,7, 8, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16,
17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32, 34, 35, 36, 37, 38, 39, 40, 41, 42,
43, 44, 45, 46, 47, 48, 49, 50, 51, 52, 53, 54, 55, 56, 57, 58, 59, 60, 61, 62, 63, 64, 65, 66, 67,
68, 69, 70,71, 72, 73, 74, 75, 16, T7, 78, 79, 80, 81, 82, 83, 84, 85, 86, 87, 88, 89, 90, 91, 92,
93, 94, 95, 96, 97, 98, 99, 100, 101, 102 end 103.

. IESTB
For cvaluating control of fall armyworm (Spodoptera frugiperda) the test unit

‘conaisted of & small open container with a 4-5-day-old corn (meize) plant inside. This was

pre-infosted (using a core sampler) with 1015 1-day-old larvae on a piece of insect diet.

Test compounds were formulated and sprayed et S0 ppm as described for Test A.
in a growth chamber and then visually rated as described for Test A.

Of the compounds tested, the following provided excellent levels of plant protection
(20% or less feeding damage): 1,2, 3,4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 19, 20, 21,
22,23,24,25, 26,27, 28, 29, 30, 31, 32, 33, 34, 35, 36, 37, 38, 39, 40, 41, 42, 43, 44, 45, 46,
47, 48, 49, 50, 51, 52, 53, 54, 57, 58, 59, 60, 61, 62, 63, 65, 66, 67, 68, 69, 70, 71, 72, 74, 79,
80, 81, 82, 83, 84, 85, 86, 87, 88, 89, 90, 91, 92, 93, 94, 95, 96, 97, 98, 99, 100, 101, 102,



10

15

30

35

WO 2005/118852 PCT/US2005/0124658
nnn=y
46
103, 104,105, 106, 107, 108, 109, 110, 113, 114, 115, 120, 121, 122, 123, 124,125, 126,
127, 128, 129, 130, 131 and 132.

IESIC
For evaluating control of green peach aphid (Mjzus persicae) through contact and/or
systemic means, the test unit consisted of a small open container with a 12-15-day-old
radish plent inside. This was pre-infested by placing on a leaf of the test plant 3040 aphids
on a piece of leaf excised from a culture plant (cut-leaf method). The larvae moved onto the

- test plant as the leaf piece desiccated After pre-infestation, the soil of the test unit was

covered with a layer of sand.

Test compoumds were formulated using a solution containing 10% acetone, 90% water
and 300 ppm X-77™ Spreader Lo-Foam Formula non-ionic surfectant containing
alkylarylpolyoxyethylens, free fatty acids, glycols and isopropanol (Loveland Industries,
Inc.). The forrmiated compounds were applied in 1 mL of liquid through & SUJ2 atomizer
nozzle with 1/8 JJ custom body (Spraying Systems Co.) positioned 1.27 em (0.5 inches)
above the top of each test unit. All experimental compounds in this screen were sprayed at
250 ppm, replicated three times. After spraying of the formulated test compound, each test
unit was allowed to dry for 1 hour and then a black, screened cap was placed on top. The
test units were held for 6 days in a growth chamber at 19-21 °C and 50-70% relative
humidity. Each test unit was then visually assessed for insect mortality.

Of the compounds tested, the following resulted in at least 80% mortality: 26, 33, 34,
35, 45, 48, 49, 50, 53, 57, 59, 67, 71, 75, 77, 79, 81, 102, 106, 107, 109, 110, 118, 127, 130
and 131.

TESTD

For evaluating control of potato leathopper (Empoasca fabae Harris) through contact
and/or systemic means, the test unit consisted of 8 small open container with a 5-6 day old
Longio bean plant (primary leaves emerged) inside. White sand was added to the top of the
soil and one of the primary leaves was excised prior to application. Test compounds were
formulated and sprayed at 250 ppm and replicated three times as described for Test C. After
spraying, the test units were allowed to dry for 1 hour before they were post-infested with
5 potato leathoppers (18 to 21 day old adulis). A black, screened cap was placed on the top
of the cylinder. The test units were held for 6 days in a growth chember at 19-21 °C and
50-70% relative humidity. Bach test unit was then visually assessed for insect mortality. Of
the compounds tested, the following resulted in at least 80% mortality: 11, 12, 19, 20, 34,
55, 59, 67,75, 17, 79, 81, 83, 85, 87, 88, 105, 106, 107, 109, 118, 120, 121, 130, 131 and
132.
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. TESTE
For evaluating control of cotton melon aphid (4phis gossypii) through contact and/or
systemic means, the test unit consisted of a small open container with a 6—7-day-old cotton
plant inside. This was pre-infested with 3040 insects on & piece of leaf according to the
cut-leaf method described for Test C, and the s0il of the test unit was covered with a layer of

‘sand. Test compounds were formmlated and sprayed at 250 ppm as described for Test D.

in a prowth chamber and then visually rated as described for Test D.

Of the compounds tested, the following resulted in at least 80% mortality: 49, 67, 81,

102, 105, 106, 107, 109, 130, 131 and 132.
TESTF

For evaluating control of com planthopper (Peregrinus maidis) through contact end/or
systemic means, the test umit consisted of a emall open container with & 3-4 day old com
(maize) plant (spike) inside. White sand was added to the top of the soil prior to application.
Test compounds were formulated and sprayed at 250 ppm and replicated three times as
described for Test C. Afier spraying, the test units were allowed to dry for 1 hour before
they were post-infested with 10-20 corn planthoppers (18-to 20-day old nymphs) by
sprinkling them onto the sand with a salt shaker. A black, scroened cap was placed on the
top of the cylinder. The test units were held for 6 days in a growth chamber at 19-21 °C and
50-70% relative humidity. Each test unit was then visually assessed for insect mortality.

Of the compounds tested, the following resulted in at least 80% mortality: 67.

IESTG

For evaluating control of silverleaf whitefly (Bemisia tabaci), the test unit consisted of
& 14-21-day-old cotton plant grown in Redi-earth® media (Scotts Co.) with at least two true
leaves infested with 2nd and 3rd instar nymphs on the underside of the leaves.

Test compounds were formulated in no more than 2 mL of acetone and then diluted
with water to 2530 mL. The foomlated compounds were applied using a flat fim air-
assisted nozzle (Spraying Systems 122440) at 10 psi (69 kPe). Plants were sprayed to run-
off on a turniable sprayer. All experimental compounds in this screen were sprayed at 250
ppm and replicated three times. After spraying of the test compound, the test umits were held
for 6 days in a growth chamber at 50-60% relative humidity and 28 °C daytime and 24 °C
nighttime temperature, Then the leaves were removed and the dead and live nymphs were
counted to calculate percent mortality. _

Of the compounds tested, the following resulted in at least 80% mortality: 57, 101,
102, 110 and 127.

TestH

For evaluating foliar control of tobacco budworm (Heliothis virescens), cotton plants

were grown in Metromix potting soil in 10-cm pots in aluminum trays. When the plants

2%
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reached test size (28 days, 3-4 full leaves) the plants were treated with solution of test
compounds. _

Test compounds were formniated in 2.0 mL of acetons and then diluted with a
water/Ortho X-77™ golution to provide 50 mL of 50 ppm stock solution. Then serial
dilutions were made at rates ranging from 10 ppm down to 0.01 ppm.

The treatment solutions were applied to the plents to run off with an air atomizer
sprayer. Plants were allowed to dry for 2 hours, and then treated leaves were excised and
placed into each cell of a 24-cell tray. One third-instar tobacco budworm larva was
introduced into each cell. Each treatment was setup in a scparate iray with a total of 24
larvae. The test units were placed on trays and put in a growth chember at 26 °C and 50%
relative lmmidity for 4 days. Each test unifs was then visually assessed for larval mortality.

Of the compounds tested, the following campounds provided at least 80% mortality at
10 ppm or lower rates: 1,2,3,4,5,6,7,8,9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 19, 23, 24, 25, 27,
45,46, 47, 49, 51, 54, 65 and 70.

Test]

For evaluating foliar control of cabbage looper (Trichoplusia ni), cotton plents were
grown in Metromix potting soil in 10-cm pots in aluminum trays. When the plants reached
test size (28 days, 3-4 full leaves) the planis were treated with the test compounds.

Test compounds were formulated and sprayed on test plants as described for Test H.
After drying for 2 hours, the treated leaves were excised and infested with 24 third-mstar
cabbage looper larvae as described in Test H. The test units were placed on trays and put in:
a growth chamber at 26 °C and 50% relative humidity for 4 days. Bach test unit was then
vigsually agsessed for larval mortality.

Of the compounds tested, the following compounds provided at least 80% mortality at
10 ppm or lower rates: 1,2, 3, 4, 5,9, 23, 24, 44, 45, 46, 47, 49, 51, 54, 65 and 70.

. Test]

For evaluating foliar control of beet armyworm (Spodoptera exigua), soybean plants
were grown in sassafras soil in 10-cm- pots in aluminum trays. When the plemts reached test
size (21 days, 3 full trifoliates) the plants were treated with the test compounds.

Test compounds were formulated and sprayed on test plants as described for Test H.
After drying for 2 hours, the treated leaves were excised and infested with 24 instar beet
ammyworn larvae as described in Test H. The test units were placed on trays and put in a
growth chamber at 26 °C, 50% and relative humidity for 4 days. Each test unit was then
visually assessed for larval mortality.

Of the compounds tested, the following compounds provided at least 80% mortality at
10 ppm or lower rates: 1, 2,3, 4,5, 6,7, 8,9, 10, 11, 12, 14, 15, 16, 19, 23, 24, 25, 26, 27,
31, 33, 35, 44, 45, 46, 47, 49, 51, 65 and 70.
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CLATMS
'What is claimed is:
1. A compound of Formula 1, an N-oxide or a salt thereof

j3
| N\
1 N’N
is
R2
e
1
wherein
R!ig Me, CL, Bror &;
R2 is Cl, Br, I or -CN:

R3 is Cl, Br, CF3, OCH;CF; or OCF,H;
R4 is H; or C;—C, alkyl, C;~C, alkenyl or C;~C4 alkynyl, each optionally substitnted
with CN or SMe; and
R3 is phenyl substituted with 1 to 3 subsnmenlsselectedﬁ'mnﬂaegmupconsmhngof
F, CL, Br and Me,
2. The compound of Claim 1 wherein
R2isCl;
R3is Cl, Br or CF3;
R4 is Mg, B, #-Pr or +-Bu; and
RS is 2-chlorophenyl, 2-fluorophenyl, 2-bromophenyl, 2,4-dichlorophenyl, 2-chloro-
4-fluorophenyl, 2,6-dichlorophenyl, 2,6-difluorophenyl or 2,4,6-trichlorophenyl.
3. The compound of Claim 1 wherein:
R2is CN;
R3 is Cl, Br or CF3;
R4 is Me, Et, i-Pr or #-Bu; and
RS is 2-chlorophenyl, 2-fluorophenyl, 2-bromophenyl, 2,4-dichlorophenyl, 2-chloro-
4-fluorophenyl, 2,6-dichlorophenyl, 2,6-difluorophenyl or 2,4,6-trichlorophenyl,
4. A composition for controlling an invertebrate pest comprising 2 biologically
effective amount of a compound of Claim 1 and at least one additional component
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selected from the group consisting of a surfactant, a solid diluent and a liquid diluent,
said composition optionally further comprising an effective amount of at least one
additional biologically active compound or agent.

5. A composition of Claim 4 wherein at Jeast one additional biologically active
compound or agent is selected fromn insecticides of the group consisting of pyrethroids,
carbamates, neonicotinoids, neuronal sodium channel bloch?n, insecticidal macrocyclic
Iactones, y-aminobutyric acid antagonists, insecticidal ureas, juvenile hormone mimics,
members of Bacillus thuringiensis, Baclllus thuringiensis delta endotoxin, and natmn.lly
occurring or genetically modified viral insecticides.

6. The composition of Claim 4 wherein the at least one additional biologically
active componnd or agent is selected from the group consisting of abamectin, acephate,
acetamiprid, acetoprole, amidoflumet, avermectin, azadirachtin, azinphos-methyl,
bifentbrin, bifenszate, bistrifluron, buprofezin, carbofuran, chlorfenapyr,
chlorfluazuran, chlorpyrifos, chlorpyrifos-methyl, d:n'omafmomde, clothianidin,
cyfluthrin, bete-cyfluthrin, cyhalothrin, lambda-cyhalothrin, cypermethrin, cyromazine,
diofenolan, emamectin, endosulfan, esfenvalerate, ethiprole, fenothicarb, fenoxycarb,
fenpropathrin, fenvalerate, fipronil, flonicamid, flucythrinate, tan-fluvalinate,
indoxacarb, isofenphos, lufenuron, malathion, metaldehryde, methamidophos,
methidathion, methomyl, methoprene, methoxychlor, methoxyfenozide, metofluthrin,
monocrotophos, methoxyfenozide, novahliron, noviflumuron, oxamyl, parethion,
parathion-methyl, permethrin, phorate, phosalone, phosmet, phosphamidon, pirimicarb,
profenofos, profinthrin, protrifenbute, pymetrozine, pyridalyl, pyriproxyfen, rotenone,
spinosad, spiromesifen, sulprofos, tebufemozide, teflubenzuron, tefluthrin, terbufos,
tetrachlorvinphos, thiacloprid, thiamethoxam, thiodicarb, thiosultap-sodium,
tolfenpyrad, tralomethrin, trichlorfon, triftumuron, aldicarb, fenamiphos, amitraz,
chinomethionat, chlorobenzilate, cyhexatin, dicofol, dienochlor, etoxazole, fenazaquin,
fenbutatin oxide, fenpyroximate, hexythiazox, propargite, pyridaben, tebufenpyrad,
Bacillus thuringiensis aizawai, Bacillus thuringiensis kurstaki, Bacillus thuringiensis
delta endotoxin, baculovirus, entomopathogenic bacteria, entomopaﬂlogemc virus and
entomopathogenic fungi.

7. The composition of Claim 4 wherein the at least one additional biologically
active compound or agent is selected from the group conpisting of cypermethrin,
cyhalothrin, cyfluthrin and beta-cyfluthrin, esfenvalerate, fenvalerate, tralomethrin,
fenothicarb, methomyl, oxamyl, thiodicarb, acetamiprid, clothianidin, imidacloprid,
endosulfan, ethiprole, fipronil, flufenoxuron, triflumuron, diofenolan, pyriproxyfen,
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pymetrozine, amitrez, Bacillus thuringlensis aizawal, Bacillus thuringiensis kurstaki,
Bacillus thuringiensis delta endotoxin and entoméphagous fimgi.
8. A method for controlling an invertcbraie pest comprising contacting the
invertebrate pest ar its environment with a biologically effective amount of a compound
of Claim 1. . :
9. A method for controlling an invertebrste pest comprising contacting the
invertsbrate pest or its environment with a biologically effective amount of &
composgition of Claim 4.
10.  The method of Claim 8 or Claim 9 wherein the invertebrate pest is a cockroach,
an ant or a termite which is contacted by the compound by consuming a bait
11.  The method of Claim 8 or Claim 9 wherein the invertebrate pest is a mosquito, a
black fly, a stable, fly, a deer fly, a horse fly, a wasp, a yellow jacket, & homet, a tick, a
spider, en ant, or a gnat which is contacted by a spray composition comprising the
compound dispensed from a spray container.
12. The method of Claim 9 wherein a plant is contacted with the composition spplied
as a soil drench of a liquid formmulation.
13. The composition of Claim 4 in the form of a soil drench liquid formmulation.
14. A spray composition, comprising:
(a) a compound of Claim 1; and
(b) a propellant.
15. A bait cornposition, comprising:
(2) acompound of Claim 1;
(b) one aor more food materials;
(c) optianally an atiractant; and
(d) optionally a humectant.
16. A device for controlling an invertobrate pest, comprising:
(a) the bait composition of Claim 15; and
(b)ahouamgadapﬁedtomveﬂwbaﬂcmnpomuon,whmﬂmhousmghasutleast
one opening sized to permit the invertebrate pest to pass through the opening so the
invertebrate pest can gain access to the bait composition from a location outside the
housing, and wherein the housing is firther adapted to be placed in or near a locus of
potential or known activity for the invertebrate pest.
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INSECTICIDAS DE ANTRANILAMIDA

CAMPO DE LA INVENCION

Esta invencién se relaclona con ciertas antranilamidas,
sus N-6xidos, sales y composiciones adecuadas para usos
agronémicos y no agronémicos, incluyendo aquellos usos que se
listan adelante, y un método para su uso para controlar
plagas de invertebrados tanto en ambientes agronémicos como

no agrondmicos.

ANTECEDENTES DE LA INVENCION

El control de plagas de invertebrados es extremadamente
importante para lograr eficiencia de cosechas altas. El dafio
por las plagas de invertebrados al crecimiento Yy
almacenamiento de las cosechas agronémicas puede causar una
reduccién significativa en la productividad y por lo tanto
resulta en costos incrementados para el consumidor. El
control de las plagas de invertebrados en selvicultura,
cultivos de invernadero, ornamentales, Yy cultivoa de
semilleros, productos alimenticios y de. fibra almacenados,
ganado, muestras vivas, muestras domésticas, y salud ptblica
y animal son también importantes. Muchos productos estéan
disponibles comercialmente para estos propésitos, pero 1la
necesidad continta de encontrar nuevos productos que sean mis
efectivos, menos costosos, menos téxicos, mAs seguros

ambientalmente o que tengan diferentes modos de accién.
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La WO 01/070671 describe derivados de Acido N-acil

antranilicos de Férmula i como artropodicidas

En donde, inter alia, A y B son independientemente O o S; J
es un anillo de fenilo opcionalmente sustituido, anillo
heteroaromdtico con 5 o 6 miembros, sistema de anillo de
naftilo o un sistema de anillo heterobiciclico fusionado con
8-, 9—- o 10-miembros aromiticos; R' y R?® son
independientemente H o opcionalmente sustituido con alquilo
C1-Cs; R? es H o alquilo C;-C¢; cada R' es independientemente
H, alquilo C;-Cg¢, haloalquilo C;-C¢, haldgeno o CN; y nes 1 a

4,

RESUMEN DE LA INVENCION

Esta invencién estd dirigida a compuestos de Férmula 1,
que incluyen todos los estereocisémeros y geométricos N-6xidos
y sales agrondmicas y no agronémicas de los mismos,
composiciones agriculturales y no agriculturales que las

incluyen y su uso para controlar plagas de invertebarados:

32~
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en donde

R! es Me, Cl, Br, o I;

R? es C1, Br, I o -CN;

R? C1 o Br CF3;, OCH,CF3; o OCF.H;

R' es H; o alquilo Cj4, alquenilo Caz, o alquinilo Cz-4, cada
uno opcionalmente sustituido con CN, o SMe, y

R® es fenilo sustituide con 1 a 3 sustituyentes seleccionados

del grupo que consiste de F, Cl, Br y Me.

Esta invencién también suministra una composicién para
controlar una plaga de invertebrados que comprende una
cantidad biolégicamente efectiva de un compuesto de Férmula 1
y por lo menos un componente adicional seleccionado del grupo
que consiste de un tensoactivo, un diluyente sélidoe y un
diluyente liquido. Esta invencién también pertenece a una
composicién que comprende una cantidad biolégicamente
efectiva de un compuesto de Férmula 1 y una cantidad efectiva
de por lo menos un compuesto o agente biolédgicamente activo

adicional.

35
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Esta 1invencién también suministra un método para
controlar una plaga de invertebrados que comprende poner en
contacto la plaga de invertebrado o su ambiente con una
cantidad biolégicamente efectiva de un compuesto de Férmula 1
(por ejemplo como una composicién descrita aqui). Esta
invencién también se relaciona con tal método en donde la
plaga de invertebrados o su amblente es puesto en contacto
con una cantidad bioldgicamente efectiva de un compuesto de
Formula 1 o una composicién que comprende un compuesto de
Férmula 1 y por lo menos un compuesto o agente adicional para

controlar plagas de invertebrados.

DETALLES DE LA INVENCION

Como se usa aqui, 1los términos “comprende”, ™“que
comprende”, “incluye”, “que incluye”, “tiene”, “gque tiene” o
cualquier otra variacién de los mismos tiene el propésito de
cubrir una inclusién no exclusiva. Por ejemplo, una
composicién, proceso, método, articulo o aparato que
comprende una lista de elementos no estd necesariamente
limitado solamente a esos elementos sino que puede incluir
otroas elementos no listados expresamente o inherentes a tal
composaicién, proceso, método articulo o aparato. Ademis, a
menos que se exprese lo contrario, “o” se refiere a un o
inclusivo y no a un o exclusivo. Por ejemplo, una condicién A
o B se satisface por cualquiera de las siguientes: A es
verdad (o esti presente) y B es falso (0o no estd presente), A

es falso (o no estd presente) y B es verdad (o esté
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presente), y tanto A y B s8son verdad (o ambos estan

presentes).

También, el uso de “un” o “uno” son empleados para
describir elementos y componentes de ia invencién. Esto se
hace meramente por conveniencia y para dar un sentido general
de la invencién. Esta descripcién también debe ser leida de
modo que incluya uno y por lo menos uno del singular que
también incluye el plural a menos que sea obvio que

signifique de otra manera.

En las recitaciones anteriores, el nimero total de
atomos de carbono en un grupo sustituyente, es indicado por
“C1~-C3” en donde 1 y j son los numeros de 1 a 4. El término
Yalquilo”, incluye alquilo de cadena recta o ramificada. Por
ejemplo, alquilo C;-C, designa metilo, etilo, n-propilo, i-
propilo, o los isdmeros de butilo diferentes. “Alquenilo”
incluye alquenos de cadena recta o ramificada tales como
etenilo, 1-propenilo, 2-propenilo e isémeros de butenilo
diferentes. “Alquenilo” también incluye polienos tal como
1l,2-propadienilo. “Alqunilo” incluye alquinos de cadena recta
o ramificada tales como etiniilo, l-propinilo, 2-propinilo y
los diferentes isémeros de butinilo. “Alquinilo” también
incluye partes comprendidas de enlaces miltiples triples

tales como 1,3-butadinilo.

Una persona versada en la técnica apreciard que no todos

los heterociclos que contienen nitrégeno pueden formar N-
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6xidos ya que el nitrégeno requiere un par solitario
disponible para 1la oxidacién con el 6xido; una persona
versada en la técnica reconocerd aquellos heterociclos que
contienen nitrégeno gque pueden formar el N-6xidos. Una
persona versada en la técnica también reconocerd que las
aminas terclarias pueden formar N-6xidos. Los métodos
sintéticos para 1la preparacién de 1los N-6xidos de
heterociclos y de 1las aminas terciarias son muy bien
conocidos por aquellos versados en la técnica incluyendo la
oxidacién de heterociclos y de aminas terciarias con &cidos
de peroxi tales como el A&cido peracético y é&cido m-
cloroperbenzoico (MCPBA), peréxido de hidrégeno,
hidroperéxidos de alquilo tales como hidroperéxido de t-
butilo, perborato de sodio, y dioxiranos tales como
dimetildioxirano. Estos métodos para la preparacidén de los N-
6xidos han s8ido descritos extensamente y revisados en la
literatura, ver por ejemplo: T. L. Gilchrist en Comprehensive
Organic Synthesis, vol. 7, pp 748-750, S. V. Ley, Ed.,
Pergamon Press; M. Tisler y B. Stanovnik en Comprehensive
Heterocyclic Chemistry, vol. 3, pp 18-20, A. J. Boulton y A.
McKillop, Eds., Pergamon Press; M. R. Grimmett y B. R. T.
Keene en Advances in Heterocyclic Chemistry, vol. 43, pp 149-
l16l, A. R. Katritzky, Ed., Academic Press; M. Tisler y B.
Stanovnik en Advances in Heterocyclic Chemistry, vol. 9, pp
285-291, A. R. Katritzky y A. J. Boulton, Eds., Academic
Press; y G. W. H. Cheeseman y E. S. G. Werstiuk in Advances
in Heterocyclic Chemistry, vol. 22, pp 390-392, A. R.

Katritzky y A. J. Boulton, Eds., Academic Press.
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Los compuestos de esta invencién también existen como
uno © mas estereoisémeros. Los diversos estereoisémeros
incluyen enantiémeros, diasterebmeros, atropisémeros e
isémeros geométricos. Una persona versada en la técnica
apreciari que un estereoisémero puede ser mds activo o puede
exhibir efectos benéficos cuando es enriquecide con relacién
a otros estereoisémeros o cuando se separa de otros
estereoisdmeros. Adicionalmente, el artesano versado conoce
como separar, enriquecer, y/o preparar selectivamente dichos
estereoisémeros. De acuerdo a lo anterior, 1la presente
invencién comprende compuestos seleccionados de Férmula 1, N-
6xidos y sales agriculturalmente adecuadas de ellos. Los
compuestos de la invencién pueden estar presentes como una
mezcla de estereoisémeros, estereoisémeros individuales, o

como una forma 6pticamente activa.

Las sales de los compuestos de la invencién incluyen
sales de adicién &cida con 4cldos inorgénicos u organicos
tales CcOomo Acido bromhidrico, clorhidrico, nitrico,
foszrico, sulfirico, acético, butirico, fumadrico, 1lactico,
maléico, malénico, oxalico, propiénico, salicilico,
tartarico, 4-toluenosulfénico o valérico. Las composiciones y
métodos de esta invencién, las sales de los compuestos de la
invencién son preferiblemente adecuadas para usos agronémicos

y/0 no agronémicos descritos aqui.

Las Modalidades de la presente invencién incluyen:
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Modalidad 1. Un compuesto de la Férmula 1, un N-6xido o una
sal adecuada de este,

en donde R! es Me, Cl o Br.
Modalidad 2. El compuesto de la Modalidad 1 en donde R! es Me
o Cl.
Modalidad 3. El compuesto de la Modalidad 2 en donde R! es
Me.
Modalidad 4. El compuesto de la Modalidad 2 en donde R! es
Cl.
Modalidad 5. Un compuesto de la Férmula 1, un N-6xido o una
sal adecuada de este, en donde R? es Cl, Br o -CN.
Modalidad 6. El1 compuesto de la Modalidad 5 en donde R? es Cl
o -CN.
Modalidad 7. El1 compuesto de la Modalidad 6 en donde R? es
Cl.
Modalidad 8. El1 compuesto de la Modalidad 6 en donde R? es -
CN.
Modalidad 9. Un compuesto de la Férmula 1, un N-éxido o una
sal adecuada de este, en donde R?® es Cl, Br o CF;.
Modalidad 10. Un compuesto de la Férmula 1, un N-6xido o una
sal adecuada de este, en donde R’ es OCH;CF3 o OCFaH.
Modalidad 1l1. Un compuesto de Férmula 1, un N-6xido o una sal
adecuada de este, en donde R' es H o alquilo C;-C,
opcionalmente sustituido con CN o SMe.
Modalidad 12. El compuesto de la Modalidad 11 en donde R' es

H.
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Modalidad 13. El compuesto de la Modalidad 11 en donde R! es
alquilo C;-C,.

Modalidad 14. El compuesto de la Modalidad 13 en donde R' es
Me, Et, i-Pr o t-Bu.

Modalidad 15. Un compuesto de la Férmula 1, un N-éxido o una
sal adecuada de este, en donde R%® es 2-clorofenilo, 2-
fluorofenilo, 2-bromofenilo, 2,4-diclorofenilo, 2-cloro-4-
fluorofenilo, 2,6-diclorofenilo, 2,6-difluorofenilec o 2,4,6-

triclorofenilo.

Las combinaciones de las modalidades 1-15 se ilustran

por:

Modalidad A. Un compuesto de la Férmula 1 anterior, un
N-6xido o una sal adecuada de este, en donde

R? es Cl;

R} es Cl, Br o CFj3;

R es Me Et, i-Pr o t-Bu; y

R® es 2-clorofenilo, 2-fluorofenilo, 2-bromofenile, 2,4-
diclorofenilo, 2-cloro-4-fluorofenilo, 2,6-diclorofenilo,

2,6-difluorofenilo o 2,4,6-triclorofenilo.

Modalidad B. Un compuesto de la Férmula 1 anterior, un
N-6xido o una sal adecuada de este, en donde

R? es -CN;

R es Cl, Br o CFy;

R' es Me, Et, i-Pr o t-Bu; y
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R’ es 2-clorofenilo, 2-fluorofenilo, 2-bromofenilo, 2,4-
diclorofenilo, 2-cloro-4-fluorofenilo, 2,6-diclorofenilo,

2,6-difluorofenilo o 2,4,6-triclorofenilo.

Esta invencién también suministra una composicién para
controlar una plaga de invertebrados que comprende una
cantidad biol6gicamente efectiva de un compuesto de Férmula
1, un N-éxido del mismo o una sal agronémica ¢ no agronémica
adecuada de los mismos y por lo menos un componente adicional
seleccionado del grupo que consiste de un tensocactivo, un
diluyente sélido y un diluyente liquido, dicha composicién
opclonalmente comprende ademds una cantidad efectiva de por
lo menos un compuesto o0 agente biolégicamente activo
adicional. Las modalidades de las composiciones de 1la
presente Iinvencidén incluyen aquellas que comprenden 1los

compuestos anteriores de las modalidades 1 a 15 y A y B.

Esta invencién también suministra un método para
controlar una plaga de invertebrados que comprende poner en
contacto la plaga de invertebrades o su amblente con una
cantidad biol6gicamente efectiva de un compuesto de Férmula
1, un N-é6xido del mismo o uvna sal agronémica o no agrondémica
adecuada de los mismos o con una cantidad biolégicamente
efectiva de 1la presente composicién descrita aqui. Las
modalidades de los métodos de uso iIincluyen aquellos que
involucran los anteriores compuestos de las modalidades 1 a

15 y A y B.
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Los compuestos de la Férmula 1 se pueden preparar por
uno o mis de los siguientes métodos y variaciones segin se
describe en los Esquemas 1-12. Las definiciones de R}, R?, R3,
R'* y R® en los compuestos de las Férmula 1-21 que siguen son
como se definié anteriormente en el resumen de la invencidén a

menos que se indique lo contrario.

Los compuestos de la Férmula 1 se pueden preparar por la
reaccién de benzoxazinonas de Férmula 2 con la amina de
Férmula HzNR' como se describe en el Esquema 1. La reaccién
puede correr nitida ¢ con una varledad de disolventes
adecuados que incluyen tetrahidrofurano, dietiléter, dioxano,
acetato de etilo, cloruro de metileno o cloroformo con
temperaturas éptimas que varian desde 0° C a la temperatura
de reflujo del disolvente. E1 método del Esquema 1 es
ilustrado en los Ejemplos 1 y 2. La reaccién general de las
benzoxazinonas con aminas para producir antranilamidas esta
bien documentada en la literatura quimica. Para una revisioén
de la quimica de las benzoxazinonas ver Jakobsen et al.,
Biorganic and Medicinal Chemistry 2000, 8, 2095-2103 y las
referencias citadas alli. Ver también Coppola, J.

Heterocyclic Chemistry 1999, 36, 563-588.

Esquema 1
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Los compuestos de la Férmula 1 se pueden preparar por
medio de la reaccién de amidas de Férmula 3 con cloruros de
dcido de pirazol de Férmula 4 segiin se muestra en el Esquema
2. La reaccién puede correrse en una variedad de disolventes
adecuados incluyendo dietil éter, dioxano, tetrahidrofurano,
acetato de etilo, cloruro de metileno o cloroformo, con
temperaturas Oéptimas que varian desde 0° C hasta la
temperatura de reflujo del disolvente. Una amina base tal
como piridina, trietilamina o N,N-diisopropiletilamina es
generalmente agregada parea facilitar 1la reaccién. Los
cloruros aAcidos de Férmula 4 estdn disponibles de los Aacidos
correspondientes de Férmula 6 por métodos conocidos tales

como cloracién con cloruro de tionilo o cloruroc de oxalilo.

Esquema 2
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Las benzoxazinonas de la Férmula 2 se pueden preparar
por una variedad de procedimientos. En el Esquema 3, las
benzoxazinonas son preparadas directamente por medio de
acoplar un &cido antranilico de Férmula 5 con un acido de
pirazol de F6rmula 6. Este método involucra mezclar los
dcidos antranilico y de pirazol en disolventes tales como
acetonitrilo, seguido por la adicién secuencial de 3-picolina
y cloruro de metanosulfonilo. Las temperaturas preferidas
caen en el rango de -10° C a temperatura ambiente. Este
procedimiento generalmente proporciona buen rendimiento de
las benzoxazinonas de Férmula 2 y es ilustrtado en el Ejemplo

1 (Etapa H).

Como se muestra en el Esquema 4, una preparacién

alternativa para las benzoxazinonas de F6rmula 2 involucra el
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acoplamiento de un cloruro acido de pirazol de Férmula 4 con
un anhidrido isatoico de Férmula 7 para suminitrar la
benzoxazinona de PFérmula 2 directamente. Los disolventes
tales como piridina o piridina/acetonitrilo son adecuados

para esta reaccién.

n'l-

Las amidas antranilicas de Férmula 3 estan disponibles
por una variedad de métodos conocidos. Un procedimiento
general es mostrado en el Esquema 5 e involucra la reaccién
del anhidrido isatoico de Férmula 7 con una amina para

suministrar amida antranilica de Férmula 3 directamente.
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Las &cidos antranilicos de Férmula 5 estédn disponibles
en una variedad de métodos conocides. Muchos de estos
compuestos s8son conocidos. Los 4&dclidos antranilicos que
contienen un sustituyente R? de cloro, bromc y yodo pueden
ser preparados por halogenacién directa de un &cido
antranilico no sustituido de Férmula 8 con cualquiera entre
N-clorosuccinimida, N-bromosuccinimida o© N-yodosuccinimida
respectivamente para producir el Acido sustituido

correspondiente de Férmula 5.

Esquema 6

Los compuestos de la Férmula 1 en donde R? es ciano, es
una modalidad de 1la invencién. Los intermedios de A&cido
antranilico requeridos de Férmula 5a (Férmula 5 en donde R;
es clano), pueden ser preparados a partir de los derivados de
yodo © bromo correspondientes de la Férmula 8a por medio de
desplazamiento con cianuro. El1 tratamiento con clanuro de
cobre en N,N-dimetilformamida estd bien documentado en la
literatura yes un método util parea esta conversién. Este
método es mostrado en el Esquema 7 e ilustado adicionalmente

en el Ejemplo 1 (Etapa G).
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Los Acidos de pirazol de Férmula 6 en donde R} es Cl, Br
o CF;, pueden ser preparados por el método descritc en el
Esquema 8. Esta secuencia puede llevarse a cabo en varias
etapas a partir de haluros de hidrazonilo de F6rmula 10. la
cicloadicién de 10 con acrilato de metilo proporciona una
pirazolina de Férmula 11 con buena regioespecificidad para el
isémero deseado. La oxidacién de 11 puede ser lograda con una
variedad de reactivos oxidativos que incluyen pero no se
limitan a peréxido de hidrégeno, perdxidods orgénicos,
monopersulfato de potasio (por ejemplo, Oxone®), persulfato
de potasio, persulfato de sodio, persulfato de aminio o
permanganato de potasio. El éster de pirazol de Férmula 12 es
convertido al acido de Ff':rmula 6 por métodos hidroliticos
convenclonales. Este método es ilustrado adicionalmente en el

Ejemplo 1.
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Los haluros de hidrazonilo de Férmula 10 en donde R? es
Cl o Br son bien conocidos en la literatura. Para la
preparaciétn de los compuestos de este tipo ver por ejemplo
Journal of Organic Chemistry 1972, 37(12), 2005-9 y Journal
of Organic Chemistry 1972, 37(3), 386-90. Un método alterno
es ilustrado en el Esquema 9. La condensacién de la hidrazina
de F6rmula 13 con el &cido glicélico da el &cido de Fédrmula
14. Hemos encontrado que la halogenacién del derivado de
dcldo glioxilico de Férmula 14 con N-bromosuccinimida o N-
clorosuccinimida proporciona buenos rendimientos de los
haluros de hidrazonilo de Férmula 10 directamente. Este
método es ilustrado adicionalmente en el Ejemplo 1 (Etapas A

y B).

Esquema 9
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Los haluros de hidrazolilo de Férmula 1l0a (Férmula 10 en
donde R?® es CF3;) son también conocidos. Los métodos para su
preparacién se muestran en el Esquema 10. La condensaciénde
la fenilhidrazina de la Férmula 13 con trifluorocacetaldehido
sequido por la reacciétn con N-bromosuccinimida o N-

clorosuccinimida proporciona buenos rendimientos del haluro

de hidrazolilo de Férmula 1lCa.

Esquema 10
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Los &cidos de pirazol de Férmula 6, en donde R es OCFH
y OCHCF3; lo mismo que Cl y Br, se pueden preparar por lo
métodos descritos en los Esquemas 11l y 12. Las pirazolonas de
Férmula 18 se preparan en un buen rendimiento por medio de la
reaccidén de un fenilhidrazina de Férmula 13 con maleato de
dietilo. Los compuestos de la Férmula 19 en donde R’ es cloro
0 bromo pueden ser preparados por la reaccldn de 18 con
cloruro de fosforilo o bromuro de fosforilo, respectivamente.
Los compuestos de Férmula 20 en donde R es OCF;H u OCHCF3
pueden ser preparados por medio de la reacciédn dé pirazolonas

de Férmula 18 con el haluro de fluoroalquilo apropiado (R¥X).
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Como se muestra en el Esquema 12, la oxidacién de 19 o
20 sequida por la hidrélisis del éster es llevada a cabo como
se describi® previamente en el Esquema 8. Los métodos
sintéticos de los Esquemas 11 y 12 son descritos en la

Publicacién de 1la Solicitud de Patente Internacional

2003/016283.
Esquema 12
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Es reconocido que algunos reactivos y condiciones de
reaccién descritos anteriormente para preparar los compuestos
de Férmula 1 pueden no ser compatibles con ciertas

funcionalidades presentes en los intermedios. En estos casos,
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la incorporacién de secuencias de proteccién/desproteccidén o
interconversiones de grupos funcionales dentro de la sintesis
ayudaridn para obtener los productos deseados. El1 uso y la
escogencia de los grupos de proteccién serdn evidente para
aquellos versados en sintesis quimica (ver, por ejemplo,
Greene T. W.; Wuts P. G. M. Protective Groups in Organic
Synthesis, 2nd ed.; Wiley: New York, 1991). Una persona
versada en la técnica reconocerid que, en algunos casos,
después de la introduccién de un reactivo dado como se ha
ilustrado en cualquiera de los esquemas individuales, puede
ser necesario llevar a cabo etapas sintéticas de rutina
adicionales no descritas en detalle para completar la
sintesls de los compuestos de Férmula 1. Una persona versada
en la técnica reconoceriA que puede ser necesario desarrollar
una combinacién de las etapas ilustradas en los esquemas
anteriores en un orden diferente del I1implicado por 1la
secuencia particular presentada para preparar los compuestos

de FOrmula 1.

Se cree que una persona versada en la técnica que use la
descripcién precedente puede utilizar la presente invencién a
su grado midximo. Los siguientes Ejemplos son, por lo tanto,
meramente ilustrativos, y no limitativos de la descripcién de
ninguna manera. El espectro !H RMN es reportado en ppm
después de tetrametilsilano; s es singulete, d es doblete, t
es triplete, g es cuarteto, m es multiplete, dd es doblete o

dobletes, br s es singulete amplio.
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Preparacién de 3-bromo-1-(2-clorofenil}-N-[4-clano-2-metil-6-

[({1-metiletil)amino)carbonil]fenil]-1H-pirazol-5-carboxamida

Etapa A: Preparacién de acido (2E)-[(2-

clorofenil)hidrazono]acético

A una solucién de clorhidrato de 2-clorofenil hidrazina
{18.8 g, 0.105 mol) en agua (300 mL) a temperatura ambiente
se agrega acido clorhidrico concentrado (13.2 g, 0.136 mol),
seguido por adicién gota a gota durante 20 minutos de 50%
dcido glioxilico (17.1 g, 0.115 mol) para formar un
precipitado grueso. La mezcla de reaccién se agita entonces
durante 30 minutos. El producto se aisla por filtracién, se
lava con agua, y luego se disuelve en acetato de etilo (400
mL). La solucién resultante se seca (MgSO4) y se concentra
bajo presidn reducida para proporcionar el producto titulado

como un sélido ambar (20.5 g).

H RMN (Me,SO-dg) & 12.45 (s, 1H), 10.7 (s, 1H), 7.59 (d, 1H),

7.54 (s, 1H), 7.40 (d, 1H), 7.23 (t, 1H), 6.98 (t, 1H).

Etapa B: Preparacidn de dibromuro de (2-

clorofenil)carbonchidrazénico

A una soluclén de el producto de la Etapa A (20.5 g,

0.103 mol) en N,N-dimetilformamida (188 mL) a 0° C se agrega

s
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N-bromosuccinimida (35.7 g, 0.206 mol) por porciones durante
30 min. La mezcla resultante se agita durante toda la noche a
temperatura ambiente. La mezcla de reacclidén se diluye con
agua (150 mL) y se extrae con dietil éter (3 x 200 mL). Los
extractos orgénicos combinados se . secan (MgSQO,, absorbidos
sobre gel de silice y se purifica mediante cromatografia para

proporcionar el compuesto titulado comec un aceite rojo (12.0

g).

H RMN (CDC1l;) & 8.15 (br d, 1H), 7.41 (d, 1H), 7.31 (d, 1H),

7.21 (d, 1H), 6.90 (d, 1H).

Etapa C: Preparacién de 3-bromo-1-(2-clorofenil)-4,5-dihidro-

1H-pirazol-5-carboxilato de metilo

En una solucién del producto de la Etapa B (12.0 g, 38.5
mmol) en N,N-dimetilformamida (110 mL) se agrega acrilato de
metilo (13.85 mL, 153.8 mmol) en una porcién, seguido por la
adicién gota a gota de N,N-diisopropiletilamina (7.38 mL,
42.3 mmol) durante 15 minutos. La mezcla de reaccién entonces
se agita a temperatura ambiente durante 1 hora. La mezcla de
reaccién se diluye con agua (200 mL) y se extrae con dietil
éter (2 x 200 mL). Los extractos combinados se lavan con agua
y solucién salina. Los extractos de éter se secan (MgSQ4) y
se concentran bajo presidén reducida para proporcionar el

compuesto titulado (12.2 g).
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H RMN (CDCl;) & 7.4 (t, 1H), 7.34 (d, 1H), 7.21 (d, 1H), 7.1

(t, 1H), 5.2 (m, 1H), 3.55 (s, 3H), 3.4 (m,1H).

Etapa D: Preparacién de 3-bromo-1l-{2-clorofenil)-lH-pirazol-

5-carboxilato de metilo

En un frasco de 1000 mL cargado con el producto de la
Etapa C (12.2 g, 38.4 mmol) y acetona (400 mL) se agrega
permanganato de potasio (24.2 g, 153.6 mmol) en porciocnes de
aproximadamente 1 gramo cada 10 minutos mientras se mantuvo
la temperatura de la reaccién por debajo de 40° C. La mezcla
de reaccién entonces se agita a temperatura ambiente durante
toda la noche. La mezcla de reaccién se filtra a través de un
auxiliar de filtro diatomdceo Celita® para remover los
sblidos, y entonces se lava con dietil éter (4 x 100 mL).
Luego gque se remueve el disolvente, el producto crudo se
purifica mediante cromatografia sobre gel de silice para
proporcionar el compuesto titulado como un aceite (5.8 g), el

cual se solidifica en reposo.

4y RMN (CDCl;) & 7.5 (d, 1H), 7.4-7,5 (m, 3H), 7.01 (s, 1H),

3.784 (s, 1lH).

Etapa E: Preparacién de &cido 3-bromo-1l-{(2-clorofenil)-1H-

pirazol-5-carboxilico

En un frasco de 100 mL que contienen el éster de la

Etapa D (5.8 g, 18.4 mmol) en metanol (40 mL) se agrega 12%
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de hidréxido de sodio acuoso (8.8 g, 30.5 mmol). La mezcla de
reaccién se agita a temperatura ambiente durante 2 h. La
mezcla de reaccidédn entonces se diluye con agua (100 mL) y se
lava con dietil éter (2 x 75 mL). La solucién acuosa se
acidifica con &cido clorhidrico concentrado a un pH 2 y
entonces se extrae con acetato de etilo (3 x 150 mL). Los
extractos combinados de acetato de etilo se secan (MgSQ,) y
se concentran bajo presién reducida para proporcionar el

compuesto titulado (5.8 g).

'H RMN (CDCls) & 7.4-7.55 (m, 4H), 7.1 (s, 1H).

Etapa F: Preparacién de acido 2-amino-3-metil-5-yodobenzéico

A una solucién de 4cido 2-amino-3-metilbenzéico (5 g, 33
mmol) en N,N-dimetilformamida (30 mL) se agrega N-
yodosuccinimida (7.8 g, 34.7 mmol), y la mezcla de reaccién
se calienta a 75° C (temperatura en bafic de aceite) durante
toda la noche. Después de la remocién del bafio de aceite, la
mezcla de reacclén entonces se vierte lentamente en agua con
hielo (100 mL) para precipitar un sélido gris claro. El
sbdlido se filtra y se lava con agua (4x) y entonces se seca
en un horno al vacio a 70° C. el intermedio deseado se aisla

como un sélido gris claro (8.8 g).

'H NMR (Me,SO-ds) & 7.86 (d, 1H), 7.44 (d, 1H), 2.08 (s, 3H).

Etapa G: Preparacién de 4cldo 2-amino-3-metil-5-cianobenzdico
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Una mezcla de Acido 2-amino-3-metil-5-yodobenzéico (17.0
g, 61.3 mmol) y cianuro de cobre (7.2 g, 78.7 mmol) se
calienta en N,N-dimetilformamida (200 mL) a 140-145 0° C
durante 20 horas. La mezcla de reaccién entonces se enfria, y
la mayor parte de la dimetilformamida se remueve por
concentracién sobre un evaporador rotatorio a presién
reducida. Se agrega agua (200 mL) al sélido aceitoso seguido
por etilenodiamina (20 mL), y la mezcla se agita
vigorosamente para disolver la mayor parte de los sdélidos.
Los s6lidos residuales se remueven mediante filtracién, y se
agrega acido clorhidrico concentrado al filtrado para ajustar
el pH a 5. A medida que el pH disminuye, algunos sélidos se
precipitan, La mezcla resultante se particiona entre acetato
de etilo y agua. La solucién orgidnica separada se seca
(MgS0,;), se filtra y se concentra bajo presiédn reducida. Los
s6lidos residuales se trituran con una mezcla de éter, hexano
y acetato de etilo para proporclonar el compuesto titulado
como un sélido ambar (7.61 g).
'H RMN (Me,SO-dg) & 7.97 (s, 1H), 7.50 (s, 1H), 7.3-7.5 (br s,

1H), 2.12 (s, 3H).

Etapa H: Preparacién de 2-[3-bromo-l-(2-clorofenil)-1H-

pirazol-5-il]-8-metil-4-oxo-4H-3, l1-benzoxazina-6-

carbonitrilo

A una soluclién de 4&cido 3-bromo-1-{2-clorofenil)-1H-

pirazol-5-carboxilico (es decir, el producto de Aacido
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carboxilico de la etapa E) (2.0 g, 6.29 mmol) y A&cido 2-
amino-3-metil-5-cianobenzéico (es decir el producto de la
etapa G) (1.1 g, 6.29 mmol) en acetonitrile (60 mL) a
temperatura ambiente 8se agrega 3-plcolina (3.2 mL, 32.7
mmol). La mezcla de reaccién se aglita durante 5 minutos y
luego se enfria a -10° C. entonces se agrega gota agota
cloruro de Metanosulfonilo (1.3 mL, 16.4 mmol), y después de
completar la adicién de la mezcla de reaccién se calienta a
temperatura ambiente. Bajo agitacién durante toda la noche a
temperatura ambiente, la mezcla de reaccién forma un
preclpitado sélido. El1 sélido se aisla por filtracién, se
lava con agua, se disuelve en cloruro de metilenoc en exceso y
se seca (MgSO4). Después de la remocién del disolvente, el
residuo se purifica mediante cromatografia sobre gel de

silice para proporcionar el compuesto titulado (1.9 g).

'H RMN (CDCl;) & 8.31 (s, 1H), 7.73 (s, 1H), 7.45-7.6 (m, 4H),

7.31 (s, 1H), 1.84 (s,1lH).

Etapa I: Preparacién de 3-bromo-l-(2-clorofenil)-N-[4-ciano-

2-metil-6-[((l-metiletil)amino)carbonil]fenil]-1H-

pirazol-5-carboxamida

A una solucién de 2-[3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-
pirazol-5-il)-8-metil-4-oxo-4H-3, 1-benzoxazina-6-carbonitrilo
(es decir el producto de la etapa H) (2.7 g, 5.7 mmol) en
acetonitrilo (150 mL) se agrega gota a gota isopropilamina

(1.95 mL, 22.9 mmol) y luego la reaccidén se calienta hasta
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cerca de 50° C usando un baflo de agua hasta que todos los
sélidos se disuelven. La mezcla de reaccién se agita a
temperatura ambiente durante 2 horas. A medida que 1la
reaccién progresa, un sélido blanco se forma. Los sélidos se
aislan mediante filtracién y se lava con dietil éter y hexano
para proporcionar el compuesto titulado, un compuesto de la
presente invencién, como un sélido blanco (2.34 g) que se

funde a 145-149° C.

lH RMN (CDCl3) & 10.5 (br s, 1H), 7.59 (d, 1H), 7.56 (m, 2H),
7.4 (m, 3H), 7.02 (s, 1H), 5.98 (br d, 1H), 4.2 (m, 1lH), 2.25
(s, 3H), 1.27 (d, 6H).

EJEMPLO 2

Preparacién de 3-bromo-l-(2-clorofenil)~N-[4-ciano-2-metil-6-

[ {metilamino)-carbonil] fenil]-1H-pirazol-5-carboxamida

A una solucién de 2-[3-bromo-l-(2-clorofenil)-1H-
pirazol-5-il]-8-metil-4-oxo0-4H-3,1-benzoxazina-6-carbonitrilo
(es decir el producto del Ejemplo 1, etapa H) (2.7 g, 5.7
mmol) en acetonitrilo (150 mL) se agrega gota a gota
metilamina (2.0 M en solucién en THF, 18.0 mL, 36.0 mmol), y
la mezcla entonces se agita a temperatura ambiente durante 30
minutos. A medida que la reacciébn progresa, se forma un
s6lido blanco grueso. La mezcla de reacciétn se enfria a 0° C,
y los sélidos se aislan mediante filtraclién y se purifica

mediante cromatografia de gel de silice para proporcionar el
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compuesto titulado, un compuesto de la presente invenciébn,

como un sélido blanco (2.1 g) que se funde a 242-243° C.

‘H RMN (CDCli) & 10.45 (br s, 1H), 7.5-7.6 (m, 3H), 7.4 (m,
3H), 7.03 (s, 1H), 6.3 (br d, 1H), 2.98 (d, 3H), 2.25 (s,
3H).

EJEMPLO 3

Preparacién de 3-bromo-1-(2-clorofenil)-N-[2,4-dicloro—6-

[(metilamino)-carbonil] fenll]-1H-pirazol-5-carboxamida

Etapa A: Preparacién de 2-[3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-

pirazol-5-il]-6,8-dicloro-4H-3,l-benzoxazin-4-ona

A una mezcla de 4&cido 3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-
pirazol-5-carboxilico (es decir el producto de 4cido
carboxilico del Ejemplo 1, etapa E) (3.0 g, 9.44 mmol) y
dacido 3,5-dicloroantranilico (1.94 gq, 9.44 mmol) en
acetonitrile (60 mL) se agrega 3-picolina (4.81 mL, 49.1
mmol) a temperatura amblente, y la mezcla de reaccién se
agita durante 5 minutos. La mezcla de reaccién se enfria a -
10° C y se agrega gota a gota clorurc metanosulfonilo (1.91
mL, 24.56 mmol) en acetonitrilo (5 mL). La mezcla de reaccién
se calienta a temperatura ambiente y se agita durante toda la
noche. Los s6lidos resultantes se aislan mediante filtracién,
se lava con agua, luego se disuelve en cloruro de metileno en

exceso y se secan (MgSO4). El disolvente se evapora bajo
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presién reducida, y el sélido residual se purifica mediante
cromatografia sobre gel de silice para proporciocnar el

compuesto titulado (2.0 q).

H RMN (CDCl,) & 8.0 (s, 1H), 7.72 (s, 1H), 7.4-7.55 (m, 4H),

7.28 (s, 1H)

Etapa B: Preparacién de 3-bromo-1-(2-clorofenil)-N-[2,64-

dicloro-6-[ (metilamino)carbonil]fenil]-1H-pirazol-

5=carboxamida

A una solucién de 2~[3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-
pirazol-5-il)-6,8-dicloro-4H-3,1 -benzoxazin-4-ona (es decir
el producto de la etapa A) (2.4 g, 8.8 mmol) en acetonitrilo
(150 mL) enfriado a 0° C se agrega gota a gota metilamina
(solucién al 2.0 M en THF, 17.7 mL, 35.4 mmol), y la mezcla
de reaccién se agita durante 15 min. A medida que la reacciédn
progresa, se forma un sélido blanco grueso. Los s6lidos se
aislan mediante filtracién y se purifica mediante
cromatografia de gel de silice para proporcionar el compuesto
titulado, un compuesto de la presente invencién, como un

sdlido blanco (2.08 g), fusién entre 209-210° C.

4 RMN (CDCl;) & 9.3 (br s, 1H), 7.5 (m, 1H), 7.45 (m, 2H),
3.39 (m, 2H), 7.31 (d, 1H), 7.08 (s, 1H), 6.18 (br d, 1H),

2.91 (d, 1H)
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Por medio de los procedimientos descritos aqui junto con los
métodos conocidos en la técnica, los siguientes compuestos de
la Tabla 1 a 3 se pueden preparar. Las siguientes
abreviaciones son usadas en las Tablas que siguen: t
significa terciarlo, i significa 1iso, ¢ significa ciclo, Me
siénifica metilo, Et significa etilo, i-Pr significa
isopropilo, Bu significa butilo SMe significa metilito. CN
significa ciano, 2,6-di-Cl significa 2,6-dicloro, 2,6-di-F
significa 2,6-difluoro, 2,4,6-tri-Cl significa 2,4,6-
tricloro, Y, significa 1 a 3 sustituyentes en el anillo

fenilo de R® en la Férmula 1.
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. R K R Y, [R R E R Ya
Me CI CI H 2C1 [Me CI CI H 2,6-di-Ci
Me CI (I propargil 2-Cl Me CI (I propargil 2,6-di-C}
Me CI alil 2-Cl Me CI Ci alil 2,6-di-Ci
Me CI CI CH.CN 2-Cl Me CI cl CH.CN 2,6-di-Cl
Me ClI Cl CH(Me)CH:SMe 2-Cl Me Ci Cl CH(Me)CH;SMe 2,6-di-Cl
Me CI ClI C(Me}CH;SMe 2-Cl Me ClI Cl C(MejxCH:SMe 2,6-di-Cl
Me ClI Br H 2-Cl Me Ci Br H 2,6-di-Cl
Me ClI Br propargil 21 |Me ClI Br propargil 2,6-di-Cl
Me Cl Br alil 2-Cl Me Cl Br alil 2,6-di-Cl
Me CI Br CH;CN 2Cl |Me ClI Br CH,CN 2,6-di-Cl
Me CI  Br CHMe)CH,SSMe 2C1 |Me ClI Br CH(Me)CH,SMe 2,6-di-Cl
Me CI Br C(Me)CH;SMe 2-Cl Me Cl CF, C(Me)CH;SMe 2,6-di-Cl
Me Cl CF H 2-Cl Me Ci CF H 2,6-di-Cl
Me Cl CF propargil 2-Cl Me ClI CF propargil 2,6-di-Cl
Me Cl CF alil 2-C] Me ClI CF; alil 2,6-di-Cl
Me ClI CF CHCN 2Cl Me CI CF) CH;CN 2,6-di-Cl
Me Cl CF; CH(Me)CH;SMe 2-Cl Me ClI CF; CH(Me)CH;SMe 2,6-di-Cl
Me Cl CF; C(Me),CH.SMe 2CI |Me CN ClI C(MexCH:SMe 2,6-di-Cl
Me CN CI H 2Cl [Me CN (I H 2,6-di-Cl
Me CN CI propargil 2-Cl Me CN propargil 2,6-diCl
Me CN (I alil 2-Cl Me CN (I alil 2,6-di-Cl
Me CN C CH,CN 2-Cl Me CN (Cl CH,CN 2,6-di-Cl
Me CN Cl CH(Me)CH;SMe 2.Cl Me CN Cl CH(Me)CH;SMe 2,6-di-Cl
Me CN Cl C(Me)CH;SMe 2Cl |Me CN Cl C(MehCH;SMe 2,6di-Cl
Me CN Br H 2-Cl Me CN Br H 2,6-di-Cl
Me CN Br propargil 2-Cl Me CN Br propargil 2,6-di-Cl
Me CN Br alil 2-Cl Me CN Br alil 2,6-di-Cl
R R K R Y| ' R E R A 4
Me CN Br CH,CN 2Cl | Me CN Br CH,CN 2,6-di-Cl
Me CN Br CHM)CH;SMe 2-Cl| Me CN Br CH(Me)CH,SMe 2,6-di-Cl
Me CN Br C(MexhCH:SMe 2-Cl Me CN Br C(Me),CH;SMe 2,6di-Cl
Me CN CF, H 2Cl | Me CN CF H 2,6-di-Cl
Me CN CF; Propargil 2Cl | Me CN CF propargil 2,6-di-Cl
Me CN CF alil 2Cl | Me CN CF alil 2,6-di-Cl
Me CN CF CH,CN 2Cl| Me CN CF CH,CN 2,6-di-Cl
Me CN CF; CH(Me)CH,SMe 2-Cl| Me CN CF; CH(Me)CH;SMe 2,6-di-Cl
Me CN CF; C(Me)CH,SMe 2-Cl| Me CN CF; C(Me),CH;SMe 2,6-di-Cl
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ca c «a H 2c1| a a a H 2,6-di-Cl
a c « popargil 2CI| € € Cl  propargil 2,6-di-Cl
ca a «c Alil 2cl1| a ¢ «a alil 2,6diCl
c ¢ cl CH,CN 2c1|] € cC C  CHCN 2,6-diCl

Cl Cl Cl CHMe)CHsSMe 2Cl| CI €I Cl CHMe)CH;SMe 2,6-di-Cl
Cl C Cl CMe)CH;SMe 2Cl| € C Cl  C(MexCHSMe 2,6diCl

Cl Cl Br H 2Ci| .Cl Cl Br H 2,6di-Cl
cl d Br propargil 2-Cl Cl Cl Br propargil 2,6di-Cl
Cl CI Br Alil 2-Cl Cl Cl Br alil 2,6diCl
Cl Cl Br CH.CN 2-Cl Cl Cl Br CHCN 2,6-di-Cl

Cl Cl Br CHMeCH:SMe 2CI| €1 Cl  Br CH(Me)CH,SMe 2,6-di-Cl
€l € Br CMe:hCH:SMe 2Cl| €1 €l CFs C(MehCH;SMe 2,6-di-Cl

Cl C CF H 2-Cl Cl Cl CBK H 2,6-di-Cl
Cl ClI CF propargil 2-Cl Cl Cl CFs . propargil 2,6-di-Cl
Cl C CF Alil 2-Cl Ci Cl Ch alil 2,6-di-Cl
Cl Cl. CF CH.CN 2-Cl cl Cl Ch CH,CN 2,6-di-Cl

Cl Cl CF, CH(Me)CHSMe 2CI| CI €l CF, CH(Me)CH;SMe 2,6-di-Cl
€l Cl CF, CMe}CH;SMe 2Cl1| €1 CN Cl  C(Me)yCHSMe 2,6-di-Cl

Formulacién/Utilidad

Los compuestos de esta invencién generalmente serén
utilizados como una formulaciédn o composicién con un portador
adecuado para uso agronémico o no agronbmico que comprende
por lc menos uno de un diluyente liquido, un diluyente sélido
© un tensoactivo. Los ingredientes de la formulacién o la
composicién se seleccionan para que sean consistentes con las
propiedades fisicas del ingrediente activo, el modo de
aplicacién y los factores ambientales tales como el tipo de
suelp, humedad y temperatura. Las formulaciones datiles
incluyen 1liquidos tales como soluciones (que incluyen
concentrados emulsificables), suspensiones, emulsiones (que
incluyen microemulsiones 9/0 suspoemulsiones) y similares que

opcionalmente pueden ser espesados en geles. Las
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formulaciones flitiles ademas incluyen sélidos tales como
polvos, granulos, bolitas, tabletas, peliculas y similares
que pueden ser dispersables en agua (“humectables”) o
solubles con agua. El ingrediente activo puede ser
(micro)encapsulado y adicionalmente formado en una suspensién
o formulacién sélida; alternativamente 1la formulacién
completa del ingrediente activo puede ser encapsulada (o
“recubierta”). La encapsulacién puede controlar o retardar el
suministro del ingrediente activo. Las formulaciones
rociables pueden ser extendidas en medios adecuados y usadas
en voldimenes de rociado desde cerca de uno a varios cientos
de litros por hectdrea. Las composiciones de alta fuerza son
principalmente usadas como intermedios para formulaciones

adicionales.

Las formulaciones tipicamente contendrdn cantidades
efectivas del ingrediente activo, y por lo menos un ailuyente
liquido, un diluyente sbélido o tensoactivo dentro de los
siguientes rangos aproximados que se agregan hasta llegar a

un 100 por ciento en peso.

Por cliento en Peso

Ingrediente

Diluyente Tensoactivo

Activo
Granulos, Tabletas y Polvos 5-90 0-94 1-15
Dispersables en Agua Yy
Solubles en Agua
Suspensiones, Emulsiones, 5-50 40-95 0-15
Soluciones {que incluyen

Concentrados Emulsificables)
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Polvos 1-25 70-99 0-5
Granulos y Bolitas 0,01-99 5-99,99 0-15
Composiciones de Alta Fuerza 90-99 0-10 0-2

Los diluyentes tipicos sélidos se describen en Watkins,
et al., Handbook of Insecticide Dust Diluents and Carriers,
2nd Ed., Dorland Books, Caldwell, New Jersey. Los diluyentes
liquidos tipicos se describen en Marsden, Solvents Guide, 2nd
Ed., Interscience, New York, 1950. McCutcheon's Detergents
and Emulsifiers Annual, Allured Publ. Corp., Ridgewood, New
Jersey, lo mismo que Sisely y Wood, Encyclopedia of Surface
Active Agents, Chemical Publ. Co., Inc., New York, 1964,
lista de tensoactivos y usos recomendados. Todas las
formulaciones pueden contener cantidades menores de aditivos
para reducir el espumado, la formacién de tortas, la
corrosion, crecimiento microbiolégico, y s8similares, (o}

espesantes para incrementar la viscosidad.

Los tensocactivos incluyen, por ejemplo, alcoholes
polietoxilatados, alquilfenoles polietoxilatados, ésteres de
Acidos grasos de sorbitan polietoxilatados, sulfosuccinatos
de dialquilo, sulfatos de alquilo, sulfonatos de
alquilbenceno, organosiliconas, N,N-dialquiltauratos,
sulfonatos de 1lignino, condensados de formaldehido de
sulfonato de naftaleno, policarboxilatos, y copolimeros de
blogque polioxietileno/polioxipropileno. Los diluyentes
s6lidos incluyen, por ejemplo, arcillas tales como bentonita,

montmorillonita, atapulgita y caolin, almidén, aztcar,
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silice, talco, tierras de diatomiceas, urea, carbonato de
calcio, carbonato de sodio y bicarbonato de sodio, y sulfato
de sodio. Los diluyentes liquidos incluyen, por ejemplo,
agua, N,N-dimetllformamida, sulféxido de dimetilo, N-
alquilpirrolidona, etilen glicol, propilen glicol, parafinas,
alquilbencenos, alquilnaftalenos, aceites de oliva, castor,
linaza, tung, ajonjoli, maiz, mani, semilla de algodédn. soya,
nabo y coco, ésteres de &cidos grasos, cetonas tales como
ciclohexanona, 2-heptanona, isoforona y 4-hidroxi-4-metil-2-
pentanona, y alcoholes tales como metanol, ciclohexanol,

decanol y alcohol de tetrahidrofurfurilo.

Las formulaciones idtiles de esta invencién también
pueden incluir materlales conocidos como auxiliares de
formulacién tales como antiespumantes, formadores de pelicula
y tinturas y que son bien conocidos por aquellos versados en

la técnica.

Los antiespumantes pueden incluir liquidos dispersables
en agua que comprenden poliorganosiloxanocs como Rhodorsil
415. Los formadores de pelicula pueden incluir acetatos de
polivinilo, copolimeros de acetato de polivinilo, copolimeros
de polivinilpirrolidona-acetato de vinilo, alcoholes de
polivinilo, copolimeros de alcohol de polivinilo y ceras. Las
tinturas pueden incluir composiciones colorantes 1liquidas
dispersables enagua, tales como el Colorante Rojo Pro-Ized®.
Una persona versada en la técnica podrd apreclar que esta es

una lista no exhaustiva de auxiliares de formulacién.
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Ejemplos adecuade de auxiliares de formulacién incluyen
aquellos listados aqui y aquellos listados en McCutcheon’s
2001, volumen 2: McCutcheon's 2001, Volume 2: Functional
Materials, ©publicado por MC Publishing Company y la

Publicacién PCT WO 03/024222.

Las soluciones, que incluyen concentrados
emulsificables, pueden ser preparadas por simplemente mezclar
los ingredientes. Los polvos pueden ser preparados por medio
de mezclado y, usualmente molido como en un molino de
martillo o en un molino de energia fluida. Las suspensiones
son usualmente preparadas mediante moler en himedo; ver, por
ejemplo, la Patente Estadounidense 3,060,084. Los granulos y
pepitas pueden ser preparadas por medio de rociado del
material activo sobre portadores granulados preformados o
mediante técnicas de aglomeracién, Ver Browning,
"Agglomeration”™, Chemical Engineering, Diciembre 4, 1967, pp
147-48, Perry's Chemical Engineer's Handbook, 4ta Ed.,
McGraw-Hill, New York, 1963, pdglnas 8-57 y siguientes, y la
Publicacién PCT WO 91/13546. Las pepitas pueden ser
preparadas segin se describié en la Patente Estadounidense
4,172,714. Los gréanulos dispersables en agua y solubles en
agua pueden ser preparados como se enseila en las Patentes
Estadounidenses 4,144,050, 3,920,442 vy 1la Patente DE
3,246,493, Las tabletas pueden ser preparadas como se ensefla
en las Patentes Estadounidenses Nos. 5,180,587, 5,232,701 y
5,208,030. Las peliculas pueden ser preparadas como se ensefia

en la GB 2,095,558 y la U.S. 3,299, 566.

ca”
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Para informacién adicional con respecto a la técnica de
formulacién, ver T.S. Woods, "The Formulator’s Toolbox-
Product Forms for Modern Agriculture" en Pesticide Chemistry
y Bioscience, The Food-Environment Challenge, T. Brooks y
T.R. Roberts, Eds., Proceedings of the 9th International
Congress on Pesticlide Chemistry, The Royal Society of
Chemistry, Cambridge, 1999, pp. 120-133. Ver también la U.S.
3,235,361, Columna 6, linea 16 a Columna 7, linea 19 y los
Ejemplos 10-41; 1la U.S. 3,309,192, columna 5, linea 43 a
Columna 7, linea 62 y los Ejemplos 8, 12, 15, 39, 41, 52, 53,
58, 132, 138-140, 162-164, 166, 167 y 169-182; 1la U.S.
2,891,855, columna 3, linea 66 a columna 5, linea 17 y los
Ejemplos 1-4; Klingman, Weed Control as a Science, John Wiley
y Sons, Inc., New York, 1961, pp 81-96; Hance et al., Weed
Control Handbook, 8t Ed., Blackwell Scientific Publications,
Oxford, 1989; Developments in formulation technology, PJB

Publications, Richmond, UK, 2000.

En los siguiente Ejemplos, todos los porcentajes se dan
en peso y todas las formulaciones se preparan de maneras
convencionales. Los nuimeros de compuestos se refieren a los

compuestos en el Indice de Tabla A.

Ejemplo A

Polvo Humectable
Compuesto 1 65,0%
Dodecilfenol ©polietilen glicol 2,0%




WO 2005/118552 48 PCT/US2005/012465

. fam 78
éter
Ligninsulfonato de sodio 4,0%
Silicoaluminato de sodio 6,0%
Montmorillonita (calcinada) 23,0%
Ejemplo B
Grénulo
Compuesto 1 10,0%
Granulos de atapulgita (materia
volatil baja, 0,71/0,30 mm;
U.S5.5. No. 25-50 tamices) 90,0%
Ejemplo C
Grénulos extruidos
Compuesto 1 25,0%
Sulfato de sodio anhidro 10,0%
Ligninsulfonato de calclo crudo 5,0%
Alquilnaftalenosulfonato de sodio 1,0%
Bentonita de magnesio/calcio 59, 0%
Ejemplo D
Concentrado emulsificable
Compuesto 1 ' 20,0%
Mezcla de sulfonatos solubles en
aceite y éteres de polioxietileno 10,0%
Isoforona 70,0%
Ejemplo E
Granulo
Compuesto 1 0,5%
Celulosa 2,5%
lactosa 4,0%

Harina de maiz 93,0%
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Los compuestos de esta invencién se caracterizan por
patrones metabélicos y/o residuales del suelo y exhibe una
actividad que controla un espectro de plagas invertebradas
agronémicas y no agronfmicas. Los compuestos de esta
invencién también se caracterizan por una sistemisidad
favorable foliar y de suelo, aplicadas en plantas que exhiben
translocacién para proteger el follaje y otras partes de la
planta que no estdn en contacto directo con las composiciones
insecticidas que comprenden los compuestos. De la presente
invencién. (En el contexto de esta descripcién “control de
plagas invertebradas” significa la inhibicién del desarrollo
de plagas invertebradas (que incluyen mortalidad) que causa
reduccién significativa en la alimentacién y otros dafios
causadas por las plagas; expresiones relacionadas como se
define andlogamente). Como se refiere en esta divulgacidén el
término “plaga invertebrada” incluye artrédpodos, gastrépodos
y nemidtodos de importancia econémica como plagas. El término
*artrépodo” incluye insectos, 4&caros, araflas, escorpiones,
ciempiés, milpiés, cochinillas y escutigeras. El término
“gastrépodo” incluye caracoles, babosas, Y otros
Estilomatéfora. El1 término “nematodo” incluye todos los
helmintos, tales como: lombrices, dinoflilaria, y nemAtodos
fitéfagos (Nemdtoda), gusanos planos (Trematoda),
Acantocefala, y tenias (Cestoda). Aquellos versados en la
técnica reconocerdn que no todos los compuestos son
igualmente efectivos contra todas las plagas. Los compuestos
de esta invencién exhiben actividad contra plagas no

agronémicas y agrondémicas econémicamente importantes. El
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término “agronémico” se refiere a la produccién de cultivos
de campo tales como para alimentos y fibras e incluyen el
crecimiento de cultivos de cereales (por ejemplo, trigo,
avena, cebada, centeno, arroz, maiz), granos de soya,
cultivos de hortaliza (por ejemplo lechuga, col, tomates,
frijoles), papas, papas dulces, uvas, algodén, y frutas
drboles (por ejemplo, manzanas, frutas duras y frutas
citricas). El término ™no agronémico” se refiere a otros
horticultivos (por ejemplo, bosques, invernaderos, viveros o
plantas no ornamentales que no crecen en un campo), salud
piblica (humana) y animal (mascotas, material vivo, aves,
animales no domesticados tales como animales en la
naturaleza) por medio de controlar las plagas de vectores de
enfermedades tales como piojos, pulgas y mosquitos, plagas o
aplicaciones de productos almacenados de estructura doméstica
y comerclal. Por razones del espectro y la importancia
econémica de las plagas invertebradas, la proteccién (del
dafio causado por plagas invertebradas) de cultivos
agronémicos de algodén, maiz, soya, arroz, cultivos de
hortalizas, papa, papa dulce, uvas y arboles frutales por
medio de controlar las plagas invertebradas son una modalidad
de la invencién. Las plagas agrondémicas o no agronémicas
incluyen larvas del orden Lepidoptera, tales como gusano
cogollero, gusano cortador, largatas, y heliotinas en 1la
familia de 1los Noctuldae (por ejemplo gusano cogollero
(Spodoptera fugiperda J.E. Smith), gusano verde cogollero
(Spodoptera exigua HlUbner), gusano negro trozador (Agrotis

ipsilon Hufnagel), largata del girasol (Trichoplusia ni



WO 2005/118552 51 PCT/US2005/012465
W g9

Hiubner), gusano del cogollo del tabaco (Heliothis virescens
Fabricius)); gusano perforador, oruga de vaina, oruga Py
tejedora, orugas de abeto, oruga de col y polillas de 1la
familia Piralidae (por ejemplo, gusano perforador del maiz
europeo (Ostrinia nubilalis Hilbner), gusano naranja navel
(Amyelois transitella Walker), oruga tejedora de la raiz del
maiz (Crambus caliginosellus Clemens), gusano tejedor del
césped (Herpetogramma licarsisalis Walker)); enrolladores de
hoja, oruga de las yemas, oruga de las semillas, y orugas de
los frutos en la falimilia Tortricidae (por ejemplo,
agusanado de las nueces (Cydia pomonella Linnaeus), gusano de
la uva (Endopiza viteana Clemens), gusano del duraznero
(Grapholita molesta Busck)); y muchos otros lepidépteros
econémicamente importantes (por ejemplo, gusano Ilomo de
diamante (Plutella xylostella Linnaeus), gusano rosado del
algodonero {Pectinophora gossypiella Saunders), largata pelud
(Lymantria dispar Linnaeus)); ninfas y adultos del orden
Blattodea que incluyen cucarachas de las famllias
Blattellidae y Blattidae (por ejemplo, cucaracha oriental
(Blatta orientalis Linnaeus), la cucaracha Asiitica (Blatella
asahinai Mizukubo), la cucaracha Alemana (Blattella germanica
Linnaeus), la cucaracha estriada (Supella longipalpa
Fabricius), 1la cucaracha Americana (Periplaneta americana
Linnaeus), la cucaracha marrén (Periplaneta brunnea
Burmeister), la cucaracha de la madera (Leucophaea maderae
Fabricius)); larvas y adultos que se alimentan de hojas del
orden Coleoptera que incluyen gorgojos de las famillas .

Anthribidae, Bruchidae, y Curculionidae (por ejemplo, al



WO 2005/118552 52 PCT/US2005/012465

aniagz— € -

picudo algodonero (Anthonomus grafzdis Boheman), el picudo
acudtico (Lissorhoptrus oryzophilus Kuschel), el gorgojo de
los graneros (Sitophilus granarius Linnaeus), el piduco del
arroz (Sitophilus oryzae Linnaeus)); pulguillas, tortuguilla
de las cucurbitdceas, gusano de la raiz, criocero de hojas,
escarabajo de la papa, y minador de hojas en la familia
Chrysomelidae (por ejemplo, el escarabajo de la papa de
Colorado (Leptinotarsa decemlineata Say), gusano del maiz del
oceste (Diabrotica virgifera virgifera LeConte}); abejorros y
otros escarabajos de la familia Scaribaeidae (por ejemplo,
Escarabajo japonés (Popillia japonica Newman) y escarabajo
europeo (Whizotrogus majalis Razoumowsky)); Antreno de la
familia Dermestidae; gusano de alambre de 1la familia
Elateridae; escarabajo perforador de la familia Scolytidae y
gorgojo de la harina Tenebrionidae. Adicionalmente las plagas
agrondmicas y no agronémicas incluyen: adultos y larvas del
orden Dermaptera que incluyen tijeretas de la familia de la
familia Forficulidae (por ejemplo, 1la tijereta europea
{Forficula auricularia Linnaeus), la tijereta negra
(Chelisoches morio Fabricius)); adultos y ninfas de los
6rdenes Hemiptera y Homoptera tales como, chinches de plantas
de la familia Miridae, cigarras de la familia Cicadidae,
cigarras {por ejemplo, Empoasca 8pp.) de la familia
Cicadellidae, salta hojas de 1las familias Fulgoroidae vy
Delphacidae, salta 4rboles de 1la familia Membracidae,
pulguillas de 1la familia Psyllidae, mosca blanca de 1la
familia Aleyrodidae, &fidos de la familia Aphididae, filoxera

de la familia Phylloxeridae, chinche de la harina de la
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familia Pseudococcidae, A&caros de las familias Coccidae,
Diaspididae y Margarodidae, insecto de encaje de la familia
Tingidae, chinche hediondo de 1la familia Pentatomidae,
chinche de armadura (por ejemplo, Blissus spp.) y otros
chinches de semillas de la familia Lygaeidae, cigarras de la
familia Cercopidae chinche de la calabaza de la familia
Coreidae, y chinche tintérea y chinche manchador y de la
familia Pyrrhocoridae. También estdn incluidas en las plagas
agrondmicas y no agronémicas adultos y larvas del orden Acari
(Acaros) tales como Acaros arafila y &caros rojos en la familia
Tetranychidae (por ejemplo, Acaro rojo europeo (Panonychus
ulnzi Koch), arafia roja (Tetranychus urticae Koch), el &acaro
de McDaniel (Tetranychus mcdanieli McGregor)), Acaros planos
en la familia Tenuipalpidae (por ejemplo, el acaro plano del
citrico (Brevipalpus lewisi McGregor)), A4caros del moho y de
retofios en la familia Eriophyidae y otros é&caros que se
alimentan de hojas y Acaros importantes en la salud humana y
animal, es decir, dcaros del polvo en la familia
Epidermoptidae, Acaros de foliculos en la familia
Demodicidae, &caros de granos en la familia Glycyphagidae,
garrapatas en el orden de Ixodidae (por ejemplo, garrapata
del corzo (Ixodes scapularis Say), garrapata de la pardlisis
australiana (Ixodes holocyclus Neumann), Garrapata de perro
americano (Dermacentor variabilis Say), garrapata de la
estrella sola (Anzblyomma americanum Linnaeus) y &acaros de
sarna y prurito en las famillas Psoroptidae, Pyemotidae, vy
Sarcoptidae; adultos e inmaduros del orden Orthoptera que

incluyen langostas, acridido y grillos (por ejemplo,
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langostas migratorias (por ejemplo, Melanoplus sanguinipes
Fabricius, M. differentialis Thomas), Langosta americana (por
ejemplo, Schistocerca americana Drury), langosta del desierto
{Schistocerca gregaria Forskal), langosta migratoria (Locusta
migratoria Linnaeus), g¢grillo casero (Acheta domesticus
Linnaeus), alacrin cebollero (Gryllotalpa spp.)):; adultos e
inmaduros del orden Diptera que incluyen minadores de hojas,
mosquilla, mosca de frutas (Tephritidae), mosca pegajosa (por
ejemplo, Oscinella frit Linnaeus), larvas del suelo, mosca
doméstica (por ejemplo, Musca domestica Linnaeus), moscas
domésticas mencores (por ejemplo, Fannia canicularis Linnaeus,
F. femoralis Stein), mosca de los establos (por ejemplo,
Stomoxys calcitrans Linnaeus), moscas de cara, moscas de
cuerno, mosca azul de la carne (por ejemplo, Chrysomya spp..,
Phormia spp.), y otras plagas de moscas voladoras, mosca del
caballo (por ejemplo, Tabanus spp.), estro (por ejemplo,
Gastrophilus Spp. Oestrus spp.), larva de tébano (por
ejemplo, Hypoderma spp.), mosca de la tularemia {por ejemplo,
Chrysops spp.)., keds (por ejemplo, Melophagus ovinus
Linnaeus) y otros Brachyceras, mosquitos (por ejemplo, Aedes
spp., Anopheles spp., Culex s8pp.), mosquito negro (por
ejemplo, Prosimulium spp., Simulium spp.), mosquilla, pulga
de arena, esclaridos, y otros Nematocera; adultos e inmaduros
del orden Thysanoptera gque incluyen pliojo de la cebolla
(Thrips tabaci Lindeman), y otros piojos que se alimentan de
hojas; plagas de insectos del orden Hymenoptera que incluyen
hormigas (por ejemplo, hormiga roja carpintera (Camporotus

ferrugineus Fabricius), hormiga negra carplntera (Camponotus
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pennsylvanicus De Geer), hormiga faraén (Monomorium pharaonis
Linnaeus), hormiga pequefia brava (Wasmannia auropunctata
Roger), hormiga brava (Solenopsis geminata Fabricius),
hormiga roja brava importada (Solenopsis invicta Buren),
hormiga Argentina (Iridomyrmex humilis Mayr)}, hormiga loca
(Paratrechina longicornis Latreille), hormiga de pavimento
(Tetramorium caespitum Linnaeus), hormiga del maizal (Lasius
alienus Fbrster), hormiga doméstica olorosa (Tapinoma sessile
Say)), abejas {(que incluyen abejas carpinteras), avispas,
véspula y avispas (Neodiprion spp.; Cephus spp.); plagas de
insectos del orden Isoptera que incluyen la termita
subterrdnea de oriente (Reticulitermes flavipes Kollar),
termita subterridnea de occidente (Reticulitermes hesperus
Banks), termita subterranea de Formosa (Coptoterines
fbrﬁosanus Shiraki), termita de madera seca de la india
(Incisitermes immigrans Snyder) y otras termitas de
importancia econémica; plagas de insectos del orden Thysanura
tales como la lepisma (Lepisma saccharina Linnaeus) y insecto
del fuego (Shermobia domestica Packard); plagas de insectos
del orden Mallophaga y que incluyen el piojo de la cabeza
(Pediculus humanus capitis De Geer), piojo del cuerpo
(Pediculus humanus humanus Linnaeus), plojo del cuerpo de la
gallina (Menacanthus stramineus Nitszch), piojo de los
canidos (Trichodectes canis De Geer), piojo de la celulosa
(Goniocotes gallinae De Geer), piojo del cuerpo de los
lanares (Bovicola ovis Schrank), piojo de 1los wvacunos
(Haematopinus eurysternus Nitzsch), piojJo de 1los bovinos

(Linognathus vituli Linnaeus) y otros piojos parasiticos
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chupadores y masticadores que atacan al hombre y los
animales; plagas de insectos del orden Siphonoptera que
incluyen 1la pulga oriental de rata (Xenopsylla cheopis
Rothschild), pulga del gato (Ctenocephalides felis Bouche),
pulga del perro (Ctenocephalides canis Curtis), pulga de la
gallina (Ceratophyllus gallinae Schrank), pulga pegajosa
(Echidnophaga gallinacea Westwood), pulga de humanos (Pulex
irritans Linnaeus) y otras pulgas que afligen a los mamiferos
Yy aves. Plagas de invertebrados adicionales cublertos
incluyen: arafias del orden Araneae tales como la arafia
reclusa marrdén (Loxosceles reclusa Gertsch & Mulaik) y la
arafia viuda negra (Latrodectus mactans Fabricius), y ciempiés
en el orden Scutigeromorpha tales como el ciempiés doméstico
(Scutigera coleophata Linnaeus). Los compuestos de 1la
presente invencién también tienen actividad sobre miembros de
las clases Nematoda, Cestoda, Trematoda, y Acanthocefala que
incluyen miembros econémicamente importantes de los érdenes
Strongilida, Ascaridida, Oxiurida, Rabditida, Spirurida, vy
Enoplida tales como pero no limitados a plagas agricolas
econdémicamente importantes (es decir nemdtodos de la raiz en
el género Meloidogyne, nematodo de los prados en el género
Pratylenchus, nemAtodos rechonchos de la raiz en el género
TrichodCorus, etc.) y plagas de la salud humana y animal (es
decir todos los platija, tenia, y é&scarls, y, tales como
Strongylus vulgaris en caballos, Toxocara caris en perros,
Haemonchus coaztortus en ovejas, Dirofilaria immitis Leidy en
perros, Aroplocephala perfoliata en caballos, Fasciola

hepatica Linnaeus en rumiantes, etc.).
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Los compuestos de la invencién muestran una actividad
particularmente alta contra plagas en el orden Lepidoptera
(por ejemplo, Alabama argillacea Hibner (gusano de la hoja de
algodén), Archips argyrospila Walker (enrollador de hoja de
arbol frutal), A. rosana Linnaeus (Enrollador de hoja
europeo) y otras especlies Archips, Chilo suppressalis Walker
(perforador del tallo de arroz), Cnaphalocrosis medinalis
Guenee {enrollador de la hoja de arroz), Crambus
caliginosellus Clemens (gqusanc tejedor de la raiz del maiz},
Crambus teterrellus Z2Zincken (gusano tejedor del césped),
Cydia pomonella Linnaeus (gqusano de las nueces), Earias
insulana Boisduval (gqusano perforador del algodén), Earias
vittella Fabricius (gusano rosado del algodonero),
Hellicoverpa armigera Hibner (gusano bellotero del algodén),
Helicoverpa zea Boddie (gusano de 1la bellota del maiz),
Hellothis virescens Fabricius {gusano del maiz),
Herpetogramma licarsisalis Walker (palomilla), Lobesia
botrana Denis & Schiffermilller (gusano de la uva),
Pectinophora gossypiella  Saunders (gusano rosado del
algodonero), Phyllocnistis citrella Stainton (minador de
hojas citricas), Pieris brassicae Linnaeus (mariposa blanca
grande), Pieris rapae Linnaeus (mariposa blanca pequeila),
Plutella xylostella Linnaeus (gusano lomo de diamante),
Spodoptera exigua Hilbner (gusano verde cogollero), Spodoptera
litura Fabricius (gusano negro, rosquilla negra), Spodoptera
frugiperda J. E. Smith (gusano cogollero), Trichoplusia ni

Hibner (largata del girasol) y Tuta absoluta Meyrick (minador

<
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de la hoja del tomate)). Los compuestos de la invenciédn
también tienen actividad significativa comercialmente sobre
los miembros del orden Homoptera que incluyen: Acyrthisiphon
pisum Harris (pulgén del guisante), Aphis craccivora Koch
(Afido), Aphis fabae Scopoli (pulgén del guisante negro),
Aphis gossypii Glover (pulgébn del algodén), Aphis pomi De
Geer (pulgén verde del manzano), Aphis spiraecola Patch
(pulgén spirea), Aulacorthufra solani Kaltenbach (pulgén de
la patata), Chaetosiphon fragaefolii Cockerell (pulgén del
fresal), Diuraphis noxia Kurdjumov/Mordvilko (pulgdén ruso del
trigo), Dysaphis plantaginea Paaserini (pulgén rojo del
manzano), Eriosoma lanigerum Hausmann (pulgbén lanudo),
Hyalopterus pruni Geoffroy (pulgébn ceroso del ciruelo),
Lipaphis erysimi Kaltenbach (pulgén del nabo), Metopolophium
dirrhodum Walker (pulgébn del cereal), Macrosipum euphorbiae
Thomas (pulgén de la patata), Myzus persicae Sulzer (pulgdn
verde del duraznero, pulgétn gris del melocotédn), Nasonovia
ribisnigri Mosley (pulgébn de la lechuga), Pemphigus spp.
(pulgbn de la raiz y 4&fido productor de agallas),
Rhopalosiphum maidis Fitch (pulgones de la hoja del maiz),
Rhopalosiphum padi Linnaeus (pulgén verde de la avena),
Schizaphis graminum Rondani (chinche verde), Sitobion avenae
Fabricius (pulgén del trigo), Theriocaphis maculata Buckton
(pulgén manchado de la alfalfa), Toxoptera aurantii Boyer de
Fonscolombe (pulgén negro del naranjo), y Toxoptera citrici&a
Kirkaldy (pulgbn marrén del naranjo); Adelges spp.
(adelgidos); Phylloxera devastatrix Pergande (filoxera

pecana); Bemisia tabaci Gennadius (mosca blanca, mosca blanca

2’1
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de la papa), Bemisia argentifolii Bellows & Perring (mosca
blanca), Dialeurodes citri Ashmead (mosca blanca del citrico)
y Trialeurodes vaporariorunz Westwood (mosca blanca de
invernadero); Empoasca fabae Harris (salta hojas de la papa),
Laodelphax striatellus Fallen (salta hoja marrén pequefla),.
Macrolestes quadrilineatus Forbes (salta hoja del A&ster),
Nephotettix cinticeps Uhler (saltahojas verde), Nephotettix
nigropictus Stal (salta hojas del arroz), Nilaparvata lugens
Stal (salta hojas del arroz), Peregrinus maidis Ashmead
(salta hojas del maiz), Sogatella ficrcifera Horvath (salta
hojas de lomo blanco), Sogatodes orizicola Muilr (sogatas),
Typhlocyba pomaria McAtee (salta hojas del manzano blanco),
Erythroneoura spp. (saltahojas de 1la wuva); Magicidada
septendecim Linnaeus (cigarra periédica); Icerya purchasi
Maskell (cochinilla australiana), Quadraspidiotus perniciosus
Comstock (piojo de San José); Planococcus citri Risso
(cochinilla algodonosa); Pseudococcus spp. (otras cochinillas
algodonas complejas); Cacopsgylla pyricola Foerster
(saltarilla del peral), Trioza diospyri Ashmead (pulguilla
caqui). Estos compuestos también tienen actividad sobre
miembros del orden Hemiptera que incluyen: Acrosternum hilare
Say (chinche verde del algodén), Anasa tristis De Geer
(chinche de calabazé), Blissus leucopterus leucopterus Say
(chinche del prado), Corythuca gossypii Fabricius (chinche de
encaje), Cyrtopeltis modesta Distant (chinche del tomate),
Dysdercus suturellus Eric -Schdffer (chinche manchador),
Euchistus servus Say (chinche manchador marron ), Euchistus

variolarius Palisot de Beauvois (chinche manchador hediondo),
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Graptosthetus spp. (complejos de chinches de semillas),
Leptoglossus corculus Say (chinche de semilla de pino), Lygus
lineolaris Palisot de Beauvols (chinche manchador), Nezara
viridula Linnaeus {chinche verde del algodén), Oebalus pugnax
Fabricius (chinche del arroz), Oncopeltus fasciatus Dallas
(chinche grande lechoso), Pseudatomoscelis seriatus Reuter
(pulga del algodén). Otros o6érdenes de insectos controlados
por los compuestos de la invenclidén que incluye Thysanoptera
{por ejemplo, Frankliniella occidelztalis Pergande (trips de
flor del oeste), Scirthothrips citri Moulton (trips de los
citros), Sericothrips variabilis Beach (trip de la soja), ¥
Tlarips tabaci Lindeman (trip de la cebolla); y el orden
Coleoptera (por ejemplo, Leptinotarsa decemlineata Say
(escarabajo de la patata), Epilachna varivestis Mulsant
(conchuela del frijecl) y gqusanos de alambre del género

Agriotes, Athous o Limonius).

Los compuestos de esta 1invencién también pueden ser
mezclados con un o mas de otros compuestos activos
bioclégicamente o agentes bilodégicamente activos que incluyen
insecticidas, fungicidas, nematocidas, bactericidas,
acaricidas, reguladores del crecimiento tales como
estimulantes de la raiz, quimioesterilantes, semiquimicos,
repelentes, atrayentes, feromonas, estimulantes de 1la
alimentacién, otros compuestos biolbgicamente activos o
bacterias entomopatogénicas, virus, u hongos para formar un
pesticida multi-componente que de un espectro aun mis amplio

de utilidad agronémica y no agrondtmica. Asi la presente
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invencién también pertenece a una composicién que comprende
una cantidad biolégicamente efectiva de un compuesto de
férmula 1 y una cantidad efectiva de por 1lo menos un
compuesto adicional biolbégicamente activo o agente
biolégicamente activo y que puede comprender adicionalmente
por lo menos uno entre un tenscactivo, un diluyente sélido o
un diluyente liquido. Ejemplos de tales compuestos
biclégicamente activos o agentes biolégicamente activos con
los cuales los compuestos de esta invencién que pueden ser
formulados son: insecticidas tales como abamectin, acefato,
acetamiprid, amidoflumet avermectina, azadirachtina, azinfos-
metilo, bifentrina, bifenazato, bistrifluron, buprofezina,
carbofuran, clorfenapir, clorfluazurén, clorpirifos,
clorpirifos-metilo, cromafenozida, clotianidin, ciflutrina,
beta-ciflutrina, cihalotrina, lambda-cihalotrina,
cipermetrina, ciromazina, deltametrina, diafentiurén,
diazinén, diflubenzurédn, dimetoato, diofenoléan, emamectina,

endosulfidn, esfenvalerato, etiprol, fenoticarb, fenoxicarb,

fenpropatrina, fenvalerato, fipronil, flonicamid,
flucitrinato, tau-fluvalinato, flufenerim flufenoxurén,
fonopos, halofenozida, hexaflumurén, imidacloprid,

indoxacarb, isofenfos, lufenurdén, malatién, metaldehido,
metamidofos, metidation, metomil, metopreno, metoxicloro,
monocrotofos, metoxifenozida, nitiazina, novalurén,
noviflumurdédn oxamilo, paratién, paratién-metilo, permetrina,
forato, . fosalona, fosmet, fosfamidona, pirimicarb,
profenofos, pimetrozina, piridalilo, piriproxifen, rotenona,

spinosad, spiromesifen, sulprofos, tebufenozida,
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teflubenzurén, teflutrina, terbufos, tetraclorvinfos,
tiacloprid, tiametoxam, tiodicarb, tiosultap-sodio,
tralometrina, triclorfén y triflumurédn; fungicidas tales como
acibenzolar, azoxistrobina, benomil, blasticidin-$, mezcla de
Bordeaux (sulfato de cobre tribdsico), bromuconazol,
carpropamid, captafol, captan, carbendazim, cloroneb,
clorotalenil, oxicloruro de cobre, sales de cobre,
ciflufenamida, cimoxanila, ciproconazol, ciprodinil, (S)-3,5-
dicloro-N-(3-cloro-l-etil-l-metil-2-oxopropil)-4-

metilbenzamida (RH 7281), diclocimet (S-2900), diclomezina,
dicloran, difenoconazol, (S5)-3,5-dihidro~-5-metil-2-
(metiltio)~5-fenil-3-(fenilamina)-4H-imidazol-ona (RP407213),
dimetomorf, dimoxistrobina, diniconazol, diniconazol-M,
dodina, edifenfos, epoxiconazol, famoxadona, fenamidona,
fenarimol, fenbuconazol, fencaramida (SZX0722), fenpilclonil,
fenpropidina, fenpropimorf, acetato de fentino, hidréxido de
fentino, fluazinam, fludioxonil, flumetover (RPA 403397),
flumorf/flumorlin (SYP-L190), fluoxastrobina (HEC 5725),
fluquinconazel, flusilazol, flutolanil, flutriafol, folpet,
fosetil-aluminio, furalaxilo, furametapir (S-82658),
hexaconazol, ipconazol, iprobenfos, iprodiona, isoprotiolano,

kasugamicina, kresoxim-metilo, mancozeb, maneb, mefenoxam,

mepronil, metalaxil, metconazol,
metominostrobina/fenominostrobina (SSF-126), metrafenona
{AC375839)}, miclobutanil, neo-asozina (metanocarsonato

férrico), nicofiben (BAS 510), orizastrobina, oxadixilo,
penconazol, pencicurén, probenazol, procloraz, propamocarb,

propiconazol, proquinazida (DPX-KQ926), protioconazol (JAU
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6476), pirifenox, piraclostrobina, pirimetanil, piroquilédn,
quinoxifen, spiroxamina, azufre, tebuconazol, tetraconazol,
tiabendazol, tifluzamida, tiofanato-metilo, tiram, tladinil,
triadimefon, triadimenol, triciclazol, trifloxistrobina,
triticonazol, validamicina, vinclozolin; nematocidas tales
como aldicarb, oxamil y fenamifos; bactericidas tales como
estreptomicina; acaricidas tales como amitraz, quinometionat,
clorobenzilato, cihexatina, dicefol, dienoclor, etoxazol,
fenazaquina, 6xido de fenbutatino, fenpropatrina,
fenpiroximato, hexitiazox, propargita, piridaben y
tebufenpirad; y agente bloldégicos tales como Bacillus
turingiensis que incluyen ssp. aizawai y kurstaki, Bacillus
thurangiensis delta endotoxina, baculovirus, y bacteria
entomopatogénica, virus y hongos. Los compuestos de esta
invencién y las composiciones de los mismos pueden ser
aplicados a plantas transformadas genéticamente para expresar
las proteinas téxicas para plagas invertebradas (tales como
toxina de Bacillus thuringiensis). El efecto de los
compuestos de controcl de plagas invertebradas aplicadas
exdégenamente de esta invencién pueden ser sinergisticos con

las proteinas de toxinas expresadas.

Una referencia general para estos protectores agricolas
es The Pesticide Manual, 12th Edition, C. D. S. Tomlina, Ed.,
British Crop Protection Council, Farnham, Surrey, U. K.,

2000.
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Una modalidad de 1los insecticidas y acaricidas para
mezclarse con los compuestos de esta invenciédn incluyen los
piretroides tales como acetamiprid, cipermgtrina,
cihalotrina, ciflutrina, beta-ciflutrina, esfenvalerato,
fenvalerato Y tralometrina; carbamatos tales como
fenotricarb, metomil, oxamil y tiodicarb; neonicotinoides
tales como clotianidina, imidacloprid ) 4 tiacloprid;
bloqueadores de canal de sodio neuronal tales como
indoxacarb; lactonas macrociclicas insecticidas tales como
espinosad, abamectina, avermectina y emamectina; antagonistas
del 4&cido y-aminobutirico (GABA) tales como endosulfan,
etiprol y fipronil; ureas insecticidas tales como
flufenoxuron y triflumuron; imitadores de hormona Jjuvenil
tales como diofenolan y piriproxifen; pimetrozina; y amitraz.
Una modalidad de los agentes biol6gicos para ser mezclados
con los compuestos de esta invencién incluyen la endotoxina
delta del Bacillus thuringiensis y Bacillus thuringiensis lo
mismo que los insecticidas virales modificados genéticamente
y de ocurrencia natural gque incluyen miembros de la familia

Baculoviridae lo mismo que hongos entoméfagos.

Otra modalidad de las mezclas incluyen una mezcla de un
compuesto de esta invencién con acetamiprid; una mezcla de un
compuesto de esta Invencién con cilhalotrina; una mezcla de un
compuesto de esta invenciédn con beta-ciflutrina; una mezcla
de un compuesto de esta invencién con esfenvalerato; una
mezcla de un compuesto de esta invencién con metomil; una

mezcla. de un compuesto de esta invencién con imidacloprid;
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una mezcla de un compuesto de esta invencién con tiacloprid;
una mezcla de un compuesto de esta invencién con indoxacarb;
una mezcla de un compuesto de esta invencidén con abamectina;
una mezcla de un compuesto de esta invencién con endosulfan;
una mezcla de un compuesto de esta invencién con etiprol; una
mezcla de un compuesto de esta invencién con fipronil; una
mezcla de un compuesto de esta invencién con flufenoxuron;
una mezcla de un compuesto de esta invencién con
piriproxifen; una mezcla de un compuesto de esta invencién
con pimetrozina; una mezcla de un compuesto de esta invencién
con amltraz; una meicla de un compuesto de esta invencidén con
Bacillus thuringiensis y una mezcla de un compuesto de esta

invencién con endotoxina delta del Bacillus thuringiensis

En ciertos casos, las combinaclones con otros compuestos
de control de plagas invertebradas o agentes de control de
plagas de invertebrados tienen un espectro similar de control
pero un modo diferente de accién serdn particularmente
ventajosas para el manejo de la resistencia. Asi, 1las
composiciones de la presente invencién pueden ademds
comprender una cantidad biolégicamente efectiva de por menos
un compuesto o agente de control de plagas invertebradas
adicional que tiene un espectro similar de control pero una
forma diferente de accién. Poner en contacto una planta
modificada genéticamente para expresar un compuesto de
proteccién de planta (por ejemplo proteina) o el locus de la
planta con una cantidad biolégicamente efectiva de un

compuesto de la invencién también puede suministrar un
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espectro mAs amplio de proteccién de 1la planta y ser

ventajosc en cuanto a la administraciétn de la resistencia.

Las plagas invertebradas son controladas en aplicaclones
agronémicas y no agronémicas por medio de aplicar uno o mis
de los compuestos de esta invencién, en una cantidad
efectiva, al ambiente de las plagas que incluyen el locus de
infestaclén agronémica y/o no agronémica, al Area a ser
protegida, o directamente sobre las plagas van a ser
controladas. Asi, la presente invencién comprende
adicionalmente un método para el control de invertebrados en
aplicaciones agronémicas y/o no agronémicas que comprende
poner en contacto los invertebrados o su medio amblente con
una cantidad biolégicamente efectiva de uno o mis de los
compuestos de la invencién, o con una composicién que
comprende por menos uno de tales compuestos o una composicién
que comprende por lo menos uno de tales compuestos y una
cantidad efectiva de por lo menos un compuesto o agente
biolégicamente activo adicional. Ejemplos de tales
composiciones comprenden un compuesto de la invencién y una
cantidad efectiva de por lo menos un compuesto o agente
biolégicamente activo adicional que incluye composiciones
granulares en donde el compuesto bioldgicamente activo
adicional esta presente en el mismo grénulo que el compuesto
de la invenciédn o en granulos separados de agquellos de los

compuesto de esta invencién.
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Una modalidad de un método de contacto es mediante
rociado. Alternativamente, una composicién granular que
comprende un compuesto de la invencién puede ser aplicado al
follaje de la planta o al suelo. Los compuestos de esta
invencién también son administrados efectivamente a través de
la toma de la planta mediante poner en contacto la planta con
una composiclién que comprende un compuesto de esta invencién
aplicado a una parte del suelo de una formulacién liquida,
una formulacidén granular al suelo, un tratamiento de caja de
semillero o un transplante profundo. De notarse que es una
composicién de la presente invencién aplicada a una parte del
suelo de una formulacién liquida (y un métedo en donde una
planta estd en contacto con la composicién de la presente
invencién aplicada a la parte del suelo de una formulacién
liquida. Los compuestos también pueden ser efectivos por
medio de aplicacién tépica de una composicién que comprende
un compuesto de esta invencién al locus de infestacién. Otros
métodos de contacto incluyen la aplicacién de un compuesto o
una composicién de la invencién mediante rociado directo y
residual, rociados aéreos, geles, recubrimientos de semillas,
microencapsulaciones, toma sistémica, carnadas, etiquetas,
bolos, foguiadores, fumigantes, aerosoles, polvos y muchos
otros. Los compuestos de esta invencién también pueden ser
impregnados dentro de materiales para fabricar dispositivos
de control de invertebrados (por ejemplo redes de insectos).
Los recubrimientos de las semillas pueden ser aplicados en
todo tipo de semillas, incluyendo aquellas de las cuales las

plantas transformadas genéticamente puedan expresar
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tratamientos especializados que germinaréan. Ejemplos
representativos incluyen aquellas proteinas de expresién
téxica para plagas invertebradas, tales como la toxina de
Bacillus thuringensis o aquellos que espresan resistencia a

los pesticidas, tales como la semilla “Roundup Ready”

Los compuestos de esta invencién se pueden incorporar en
composiciones de carnada que son consumidas por una plaga
invertebrada o es utilizado dentro de un dispositivo tal como
una trampa, estaclones de carnada, y similares. Tal
composicién de carnada puede estar en la forma de granulos
que comprenden {(a) un ingrediente activo, particularmente un
compuesto de Fé6rmula 1, un N-éxido, o una sal agronémica o no
agronémica adecuada de éste, (b) uno o mis materiales de
alimento opcionalmente, (c¢) un atrayente, y opcionalmente (d)
uno o mas humectantes. Los grdnulos o las composiciones de
carnada que comprenden entre cerca de 0,001-5% en ingrediente
activo, cerca de 40-99% de material de alimento y/o
atrayente; y opclonalmente cerca de 0,05-10% de humectantes,
pueden ser efectivos para controlar las plagas invertebradas
de suelo a muy bajas ratas de aplicacidén, particularmente en
dosis de ingrediente activo que s8son letales mediante
ingestién a diferencia de contacto directo. Algunos
materiales de alimentc pueden funcionar tanto como una fuente
de alimento y un atrayente. Materiales de alimentacién
incluyen carbohidratos, proteinas y 1lipldos. Ejemplos de
materiales de alimento incluyen harina vegetal, azfcar,

almidones, desengrasantes de grano de maiz, grasa animal,
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aceite vegetal tales como aceite de soya y/o aceite maiz,
extractos de levadura y sélidos de leche. Ejemplos de
atrayentes son olorizantes y saborizantes, tales como
extractos de frutas o plantas, perfume, u otro componente
animal o de planta, feromonas y otros agentes conocidos para
atraer una ©plaga  invertebrada objetivo. Ejemplos de
humectantes, es decir agentes que retienen humedad incluyen
glicoles y otros polioles, glicerina y sorbitol. De notarse
es una composicién de carnada (y un método que utiliza tal
una composicién de carnada) utilizada para controlar plagas
invertebradas que incluyen individualmente o en combinacién
hormigas, termitas, y cucarachas. Un dispositivo para
controlar una plaga invertebrada puede comprender la presente
composicién de carnada y una caja adaptada para recibir 1la
composicién de carnada, en donde la caja tiene por lo menos
una abertura de tamafio para permitir a la plaga invertebrada
pasar a través de la abertura de modo que la plaga
invertebrada pueda obtener acceso a la composicién de carnada
desde una ubicacién exterior de la carcasa, y en donde la
caja es ademAds adaptada para ser colocada dentro o cerca de
un locus potencial o de actividad conocida para la plaga

invertebrada.

Los compuestos de esta invencidn pueden ser aplicados en
su estado puro, pero miAs frecuente la aplicacién serd de una
formulacién que comprende uno o mas compuestos con portadores
adecuados, diluyentes, y tensocactivos y posiblemente en

combinacién con un material de alimento dependiendo del uso
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final contemplado. Una modalidad de un método de aplicacién
involucra el rociado de una dispersién en agua o de una
solucién de aceite refinado de loa compuestos. Las
combinaciones con aceites de rociado, concentraciones de
aceite de rociado, aglomeradores del dispersor, adyuvantes,
otros desolventes, y sinergistas tales como butéxido de
piperonilo pueden promover la eficacla del compuesto. Para
usos no agronémicos tales como rociados pueden ser aplicados
desde contenedores de rociado tales como una caneca, una
botella u otro contenedor, ya sea por medio de una bomba o
mediante la liberacién desde un contenedor presurizado, por
ejemplo una lata de rociado de aerosol presurizado. Tales
composiciones de rociado pueden tener varias formas, que
pueden incluir, roclados, nebulizado, espumas, humos o
neblina. Tales composiciones de rociado por lo tanto pueden
comprender adicionalmente un portador que pueda incluir un
propelente, un agente espumante, o agua como sea el caso. De
notarse es una composicién de rociado que comprende un
compuesto © composicién de la presente invencién y un
portador. Una modalidad de tal composicién de rociado
comprende un compuesto o composicién de la presente invencién
y un propelente. Los propelentes representativos incluyen,
pero no estan 1limitados a, metano, etano, propano,
isopropano, butano, isobutano, butano, pentano, isopentano,
neopentano, penteno, un hidrofluorocarburo, un
clorofluorocarburo, dimetil éter, Yy mezclas de los
anteriores. De notarse es una composiclién de rociado (y un

método utillizar tal composicién de rociado dispensada desde
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un contenedor de rocladeo) utilizada para controlar una plaga
invertebrada que incluye individualmente o en combinaciones
mosquitos, moscas negras, moscas de establo, mosca de 1la
tularemia, mosca del caballo, avispas, véspula, abispones,

garrapatas, arafias, hormigas, mosquitos, y similares.

La rata de aplicacién requerida para control efectivo
(es decir “cantidad efectiva biolégicamente”) dependera de
aquellos factores como las especies de invertebrados a ser
controladas, el ciclo de vida de la plaga, la etapa de la
vida, su tamafio, locacacién, tiempo del afio, cultive huésped
o animal, comportamiento alimenticio, comportamiento de
apareamiento, humedad del ambiente, }en_.\peratura, y similares.
Bajo circunstancias normales, las ratas de aplicacién son de
cerca de 0,0l a 2 kg de ingrediente activo por hectirea son
suficientes para controlar plagas en ecosistemas agronémicos,
pero cantidades tan pequefias como 0,0001 kg/hectirea pueden
ser suficientes o tanto como 8 kg/hectdrea puede ser
requerido. Para aplicaciones no agronémicas, las ratas de uso
efectivas variardn de cerca de 1,0 a 50 mg/metro cuadrado
pero tan pequefias como 0,1 mg/metro cuadrado puede ser
suficiente o tanto como 150 mg/metro cuadrado puede ser
requerido. Una persona versada en la técnica puede determinar
fadcilmente la cantidad biolégicamente efectiva necesaria para

el nivel deseado de control de plagas invertebradas.

Los siguientes ENSAYOS demuestran la eficacia de control

de los compuestos de esta invencién sobre plagas especificas.
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“Eficacia de control” representa la inhibicién del desarrollo
de la plaga invertebrada (incluyendo mortalidad) que causa
una alimentacién significativamente reducida. La proteccién
de control de plagas producida por los compuestos no se
limita, sin embargo, a estas especies, Ver Indice Tabla A
para las descripciones de los compuestos. Las siguientes
abreviaturas son usadas en los Indices de las Tablas que
siguen: i es iso, Me es metilo, Pr es propilo, 1i-Pr es
isopropilo, y CN es clano. Las abreviaciones “Ex.” Quiere
decir “Ejemplo” y estd seguida por un nGmero que indica en

que Ejemplo se prepard el compuesto.
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Compuesto R'
I(Ex.1) Me
2(Ex.2) Me
3(Ex.3) Cl
4 Me
5 Me
6 Br
7 Me
8 Me
9 Me
10 Me
11 Me
12 Me
13 Me
14 Me
15 Me
16 Cl
17 Me
18 Cl
19 Cl
20 Cl
21 Cl
22 Cl
23 Me
24 Me
25 Me

Br
Br
Br
Br

Br
Br
Br
Br
Br
Br
Cl
Br
Br
Cl
Cl
Cl
Cl
Cl

Cl
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CF;

CF,
CF;
CF;
CF;
CF,
CF;
CF;
CF

Cl
Br

t-Bu
i-Pr
t-Bu
Me

i-Pr

i-Pr
t-Bu
Me
propargil
i-Pr
i-Pr
i-Pr
Me
Et
t-Bu
propargil
i-Pr
i-Pr
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2-Cl
2-Cl
2-Cl
2-F
2-Cl
2-Cl
2-Cl
2-Cl
2-Cl
2-Cl
2-Cl
2,6-di-Cl
2,6-di-Cl
2,6-di-Cl
2,6-di-Cl
2-Cl
2,6-di-Cl
2,6-di-Cl
2-Cl
2-Cl.
2-Cl
2-Cl
2-Cl
2,6-di-Cl
2-Cl,4-F
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m.p(°C)
145-149
242-243
209-210
232-233
260-260
233-234
239-241
150-152
223-225
197-198
187-188
230-233
250-250
228-230
228-230
223-224
250-250
251-253
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EJEMPLOS BIOLOGICOS DE LA INVENCION

ENSAYO A

Para evaluar el control del gusano de lomo de diamante
(Plutella xylostella) la unidad de ensayo consistié de un
contenedor abierto pequefio con una planta de rabano de 12-14
dias de nacida al interior. Esta fue pre-infestada con 10-15
larvas neonatas sobre una pieza de dieta de insecto para uso
de un ejemplificador de nlcleo para remover un tapédn de una
lamina de dieta de insecto endurecida que tiene muchas larvas
en crecimiento sobre ésta y transfieren al tapdn que contiene
la larva y la dieta a la unidad de ensayo. Las larvas
movieron sobre la planta de ensayo a medida que el tapén de

dieta se seca.

Los compuestos de ensayo fueron formulados usando una
soluciébn que contiene 10% de acetona, 90% de agua y 300 ppm
X-77® Rociador de Fdérmula de baja espuma tensoactivo no
iénico que contiene alquilarilpolioxietileno, é&cidos grasos
lilbres, glicoles e isopropanol (Loveland Industries, Inc.
Greeley, Colorado USA). Los compuestos formulados fueron
aplicados en un 1 mlL de liquido a través de una boquilla de
atomizador SUJ2 con 1/8 de cuerpo adaptado JJ (Spraying
Systems Co. Wheaton, Illinois, USA) posicionado 1,27 eam (0,5
pulgadas) sobre la parte superior de cada unidad de ensayo.
Todos los compuestos experimentales en estos ensayos fueron

rociados a2 50 ppm replicado tres veces. Después de rociar el

|0
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compuesto de ensayo formulado, cada unidad de ensayo se le
permitlé secarse durante 1 hora y luego se colocd una tapa
negra en forma de tamiz sobre la parte superior. Las unidades
de ensayo se mantuvieron durante 6 dias en una cémara de
crecimiento a 25° C y humedad relativa de 70%. El daflo de la
alimentacién de la planta fue luego visualizado con base en

el follaje consumido.

De los compuestos ensayados los siguientes suministraron
niveles muy buenos a excelentes de proteccién de planta (20%
o menos de dafilo de alimentacién): 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9,
10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24,
25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32, 34, 35, 36, 37, 38, 39, 40,
41, 42, 43, 44, 45, 46, 47, 48, 49, 50, 51, 52, 53, 54, 55,
56, 57, 58, 59, 60, 61, 62, 63, 64, 65, 66, 67, 68, 69, 70,
71, 72, 73, 74, 15, 16, 11, 18, 79, 80, 81, B2, 83, 84, 85,
86, 87, 88, 89, 90, 91, 92, 93, 94, 95, 96, 97, 98, 99, 100,

101, 102, y 103.

ENSAYO B

Para evaluar el control del gusano trozador (Spodoptera
frugiperda) la unidad de ensayo consisti¢ de un contenedor
abierto pequefio con una planta de maiz de 4-5 dias nacida en
su interior. Esta fue preinfestada (usando un muestreador de
nicleo) con larvas de 10-15 dfias de nacido sobre una pieza de

dieta de insecto.
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Los compuestos fueron formulados y rociados a 50 ppm
como se describié para el Ensayo A. Las aplicaciones fueron
replicadas tres veces. Después de roclar, las unidades de
ensayo se mantuvi;ron en una camara de crecimiento y luego

medido visualmente comoc se describldé para el Ensayo A.

De los compuestos evaluados, los siquientes
suministraron niveles excelentes de proteccién des la plantas
({20% © menos de dafio de alimentacibén): 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7,
8, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25,
26, 27, 28, 29, 30, 31, 32, 33, 34, 35, 36, 37, 38, 39, 40,
41, 42, 43, 44, 45, 46, 47, 48, 49, 50, 51, 52, 53, 54, 57,
58, 59, 60, 61, 62, 63, 65, 66, 67, 68, 70, 71, 72, 74, 79,
8o, 81,. 82, 83, 84, 85, 86, 87, 88, 89, 90, 91, 92, 93, 94,
95, 96, 97, 98, 99, 100, 101, 102, 103, 104, 105, 106, 107,
108, 109, 110, 113, 114, 115, 120, 121, 122, 123, 124, 125,

1256, 127, 128, 129, 130, 131 y 132.
ENSAYO C

Para evaluar el control del pulgdén gris del melocotén
{Myzus persicae) a través del contacto y/o medios sistémicos,
la unidad de ensayo consistié de un contenedor pequeilo
abierto con plantas de ré&bano de 12-15 dias de edad en su
interior. Este fue preinfestado al colocar sobre una hoja de
la planta de ensayo 30-40 pulgones sobre una pieza de hoja
cortada de una planta de cultivo (método de corte de hoja).

Las larvas se movieron sobre la planta de ensayo a medida que

/99
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la pieza de hoja se disecd. Después de la preinfestacién, el
suelo de la unidad de ensayo fue cubierta con una capa de

arena.

Los compuestos de ensayo fueron formulados usando una
solucién que contiene 10% de acetona, 90% de agua y
tensoactivo no iénico de baja espuma con Rociador de 300 ppm
X-77® que contlene alquilarilpolioxietileno, 4&cidos grasos
libres, glicoles e 1isopropanol {(loveland Industries, Inc.).
Los compuestos formulados fueron aplicados en 1 mL de liquido
a través de una boquilla de atomizador SUJ2 con 1/8 cuerpo
adaptado JJ (Spraying Systems Co.) posicionado 1,27 em (0,5
pulgadas) sobre la parte superior de cada unidad de ensayo.
Todos los compuestos experimentales en este tamizado fueron
rociados a 250 ppm replicados tres veces. Después de rociar
el compuesto de ensayc formulado, cada unidad de ensayo se le
permitié secarse durante 1 hora y luego una tapa negra en
forma de tamiz se colocd en la parte superior. Las unidades
de ensayo se mantuvieron durante 6 dias en una camara de
crecimiento a 19-21° C y 50-70% de humedad relativa. Cada
unidad de ensayo fue luego visualizada para ver la mortalidad

de insectos.

De los compuestos ensayados, los siguientes resultaron
en por lo menos 80% de mortalidad: 26, 33, 45, 48, 49, 50,
53, 57, 59, , 171, 1715, 77, 719, B1, 102, 106, 107, 109, 110,

118, 127, 130 y 131.

"o
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ENSAYO D

Para evaluar el control de salta hojas de la papa
(Empoasca fabae Harris) por medio de contacto y/o medios
sistémicos, la unidad de ensayo consistié de un contenedor
pequefic abierto con una planta de judia Longio de 5-6 dias de
nacido en su interior (primeras hojas emergidas). Se agregd
arena blanca a la parte superlor de la tierra y una de las
hojas primarias se cortd antes de 1la aplicacién. Los
compuestos de ensayo fueron formulados y rociados a 250 ppm y
replicados tres veces como se describié para el Ensayo C.
Después de rociar, las unidades de ensayo se les permitié
secarse durante 1 hora antes de que ellas fueran post-
infestadas con 5 salta hojas de la papa (adultos de 18 a 21
dias de nacido). Se colocé una tapa negra en forma de tamiz
sobre la parte superior del cilindro. Las unidades de ensayo
se mantivieron durante 6 dias en una cimara de crecimiento a
19-21° C y humedad relativa de 50-70%. Cada unidad de ensayo

fue luego visualizada para ver la mortalidad de insectos.

De los compuestos ensayados, los siquientes resultaron
en por lo menos 80% de mortalidad: 11, 12, 19, 20, 34, 55,
59, 67, €8, 75, 79, 81, 83, 85, 87, 88, 89, 105, 106, 107,

109, 118, 120, 121, 130, 131 y 132.

]/



WO 2005/118552 82 PCT/US2005/012465

AT~
| 1~

ENSAYO E

Para evaluar el control del pulgén del algoddn (Aphis
gossypil) por medio de contacto y/o medios sistémicos, la
unidad de ensayo consistio de contenedor pequefio ablerto con
plantas de algodén de 6 a 7 dias de nacido en su interior.
Esta fue pre-infestada con 30-40 insectos sobre una pieza de
hoja de acuerdoc con el método de corte de hoja descrito para
el Ensayo C, y el suelo de la unidad de ensayo fue cubierta
con una capa de arena. Los compuest:E:s de ensayo fueron
formulados y roclados a 250 ppm como se describié para el
Ensayo D. Las aplicaciones fueron replicadas tres veces.
Después de rociar, las unidades de ensayo fueron mantenidas
en una cémara de crecimiento y luego se visualizé la rata de

mortalidad como se describié para el Ensayo D.

De los compuestos ensayados, los sigulentes resultaron
en por lo menos 80% de mortalidad: 49, 67, Bl, 105, 106, 107,

109, 130, 131 y 132.
ENSAYO F

Para evaluar el control del salta hojas de maiz
(Peregrinus maidis) por medio de contacto y/o medios
sistémicos, la unidad de ensayo consistié de un contenedor
pequefio abierto con una planta de maiz de 3-4 dias de nacido
en su interior. Se agregdé arena blanca a la parte superior

del suelo antes de la aplicacién. Los compuestos de ensayo



WO 2005/118552 83 PCT/US2005/012465

et

fueron formulados y rociados a 250 ppm y replicados tres
veces como se describidé para el Ensayo C. Después de rociar,
las unidades de ensayo se les permitié secarse durante 1 hora
antes de que ellas fueran post-infestadas con 10-20 salta
hojas de maiz (ninfas de 18 a 20 dias de nacido) al regarlas
sobre arena con un agltador de sal. Se colocdé una tapa negra
en forma de tamiz sobre la parte superior del cilindro. Las
unidades de ensayo se mantivieron durante 6 dias en una
cédmara de crecimiento a 19-21° C y humedad relativa de 50-
70%. Cada unidad de ensayo fue luego visualiada mirando la

mortalidad de los insectos.

De los compuestos ensayados, los siguientes resultaron

en por lo menos 80% de mortalidad: 67.

ENSAYO G

Para evaluar el control de mosca la blanca del pulgén
blanco (Bermisia tabaci), la unidad de ensayo consistié de
plantas de algodén de 14-21 dias de nacido en medio de
crecimiento Redi-earth® (Scotts Co.) con por lo menos dos
hojas verdaderas infestadas con ninfas de 2da y 3ra fase en

el envéz de las holjas.

Los compuestos fueron formulados en no mas de 2 mL de
acetona y luego diluidos con agua al 25-30 mL. Los compuestos
formulados fueron aplicados usando una boquilla asistida por

ventilador planc (Spraying Systems 122440) a 10 psi (69 kPa).

/)2
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Las plantas fueron rociadas para una vuelta sobre un roclador
de girable. Todos los compuestos experimentales en este tamiz
fueron rociados a 250 ppm y replicados tres veces. Después de
rociar los compuestos de ensayo, las unidades de ensayo se
mantuvieron durante 6 dias en una camara de crecimiento a
humedad relativa de 50-60% y 28° C tiempo de dia y 24° C a
temperatura de la noche. Luego las hojas fueron removidas y
las ninfas vivas y muertas fueron contadas para calcular el

porcentaje de mortalidad.

De los compuestos ensayados, los siguientes resultaron

en por lo menos 80% de mortalidad: 57, 101, 102, 110 y 127.

ENSAYO H

Para evaluar el control foliar del gusano del tabaco
(Heliothis virescens), en plantas de algodén fueron crecidas
en suelo Metromix en materas de 10 cm en bandejas de
aluminio. Cuando las plantas alcanzaron el tamafilo de ensayo
(28 dias, 3-4 hojas completas) las plantas fueron tratadas

con solucién de compuesto de ensayo.

Los compuestos de ensayo fueron formulados en 2 mL de
acetona y luego diluidos con una solucién de agua/Orto X-77=
para suministrar 50 mlL de solucién de partida de 50 ppm.
Entonces las diluciones seriales fueron hechas a ratas que

varian entre 10 ppm abajo hacia 0.01 ppm.

Ny
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Las soluciones de tratamiento fueron aplicadas a las
plantas para correr con un rociador de atomizador por aire.
La planta se le permitidé secar durante dos horas, y luego las
hojas tratadas fueron cortadas y colocadas en cada una de las
celdas de una bandeja de 24 celdas. Una larva del gusano de
cogollo del tabaco intercera etapa fue introducida en cada
una de las celdas. Cada tratamiento fue establecido en una
bandeja separada con un total de 24 larvas. Las unidades de
ensayo fueron colocadas sobre bandejas y puestas en una
camara de crecimiento a 26° C y 50% de humedad relativa
durante 4 dias. Cada una de las unidades de ensayo fue

entonces visualizada para ver la mortalidad larval.

De los compuestos ensayados, los siguientes compuestos
suministraron 80% de mortalidad a 10 ppm o ratas inferiores:
1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 19,

23, 24, 25, 27, 45, 46, 47, 49, 51, 54, 65 y 70.

ENSAYO 1

Para evaluar el control foliar de la oruga medidora del
repollo (Trichoplusia ni), en plantas de algodén fueron
crecidas en suelo de materas Metromix en materas de 10 cm en
bandejas de aluminio. Cuando las plantas alcanzaron el tamailo
de ensayo (28 dias, 3-4 hojas completas) las plantas fueron

tratadas con los compuestos de ensayo.
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Los compuestos de ensayo fueron formulados y rociados
sobre las plantas de ensayo cono se describié para el ensayo
H. Después de secado durante dos horas las hojas tratadas
fueron cortadas e infectadas con 24 larvas de oruga medidora
del repollo en tercera etapa como se describié en el ensayo
H. Las unidades de ensayo fueron colocadas sobre bandejas y
colocadas en una cémara de crecimiento a 26° C y 50% de
humedad relativa durante 4 dias. Cada una de las unidades de
ensayo fue entonces visualizada en cuanto a la mortalidad

larval.

De los compuestos ensayados, los siguientes compuestos
suministraron por lo menos 80% de mortalidad a 10 ppm o ratas
inferiores: 1, 2, 3, 4, 5, 9, 23, 24, 44, 45, 46, 417, 49, 51,

54, 65 y 70.
ENSAYO J

Para evaluar el control foliar del gusano cortador de la
remolacha (Trichoplusia ni), plantas de soya fueron crecidas
en suelo sassafras en materas de 10 cm en bandejas de
aluminio. Cuando las plantas alcanzaron el tamafio de ensayo
(21 dias, 3 trifoliados completos) 1las plantas fueron

tratadas con los compuestos de ensayo.

Los compuestos de ensayo fueron formulados y rociados
sobre las plantas de ensayo cono se describié para el ensayo

H. Después de secado durante dos horas las hojas tratadas
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fueron cortadas e infectadas con 24 larvas de gusan¢ cortador
de remclacha instar como se describié en el ensayo H. Las
unidades de ensayo fueron colocadas sobre bandejas vy
colocadas en una camara de crecimiento a 26° C y 50% de
humedad relativa durante 4 dias. Cada una de las unidades de
ensayo fue entonces visualizada en cuanto a la mortalidad

larval.

De los compuestos ensayados, los siguientes compuestos
suministraron por lo menos 80% de mortalidad a 10 ppm o ratas
inferiores: 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 14, 15,
16, 19, 23, 24, 25, 26, 27, 31, 33, 35, 44, 45, 46, 47, 49,

51, 65 y 70.

HT
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REIVIMDICACIONES
Lo que se reivindica es:

1. Un compuesto de Férmula I, un N-6xido o una sal de

éste

en donde

R! es Me, Cl1, Br, o I;

R? es Cl, Br, I o —-CN;

R} C1 o Br CF3;, OCH,CF3 o OCF.H;

R' es H; o alquilo Ci-4, alquenilo Cs4, o alquinilo Ca4, cada
uno opclonalmente sustituido con CN, o Sme, y

R® es fenilo sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados

del grupo que consiste de F, Cl, Br y Me.

2. El compuesto de la Reivindicacién 1 en donde

R? es Cl;

R? es Cl, Br, o CFi,

R' es Me, Et, 1-Pr, t=-Bu, y
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R® es 2-clorofenilo, 2-fluorofenilo, 2-bromofenilo, 2,4-

diclorofenilo, ) 2-cloro-4-fluorofenilo, 2,6-
diclorofenilo, 2,6-difluorofenilo o 2,4,6-
triclorofenilo.

3. El compuesto de la Reivindicacién 1 en donde

R? es Cn;
R? es Cl, Br, o CFj,
R' es Me, Et, i-Pr, t-Bu, y

R® es 2-clorofenilo, 2-fluorofenilo, 2-bromofenilo, 2,4-

diclorofenilo, 2-cloro-4-fluorofenilo, 2,6-
diclorofenilo, 2,6-difluorofenilo o 2,4,6-
triclorofenilo.

4. Una composiciédn para controlar una plaga invertebrada
que comprende una cantidad biolégicamente efectiva de
un compuesto de la Reivindicacién 1 y por lo menos un
componente adiclonal seleccionado del grupo que
consiste de un tenscactivo, un diluyente sélido y un
diluyente 1liquido, dicha composicién opcionalmente
comprende adicionalmente una cantidad efectiva de por
lo menos un compuesto o agente bioldgicamente activo

adicional.

5. Una composiclén de la Relvindicacién 4 en donde por
lo menos un compuesto o agente biolégicamente activo

adicional se selecciona de insecticidas del grupo que
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consiste de piretroides, carbamatos, neonicotinoides,
bloqueadores de canal de sodio neuronal, lactonas
macrociclica insecticidas, antagonistas del é&cido fy-
aminobutirico, wureas 1insecticidas, imitadores de
hormona juvenil, miembros de Bacillus thuringiensis,
endotoxina delta de Bacillus thuringiensis, e
insecticidas virales modificados genéticamente o de

ocurrencia natural.

La composicién de la Relvindicacién 4 en donde el por
lo menos un agente o compuesto biolégicamente activo
adicional se selecciona del grupo que consiste de
abamectina, acefato, acetamiprid, acetoprol,
amidoflumet avermectina, azadirachtina, azinfos-
metilo, bifentrina, bifenazato, bistrifluron,

buprofezina, carbofurdn, clorfenapir, clorfluazurén,

clorpirifos, clorpirifos-metilo, cromafenozida,
clotianidin, ciflutrina, beta-ciflutrina,
cihalotrina, lambda-cihalotrina, cipermetrina,

ciromazina, deltametrina, diafentiurén, diazinén,
diflubenzurén, dimetoato, dinotefurén, diofenoléan,
emamectina, endosulféan, esfenvalerato, etiprol,
fenoticarb, fenoxicarb, fenpropatrina, fenvalerato,
fipronileo, flonicamid, flucitrinato, tau-fluvalinato,
flufenerima, flufenoxurén, gamma-calotrina,
halofenozida, hexaflumurdén, imidacloprid, indoxacarb,
isofenfos, lufenurén, malatién, metaldehido,

metamidofos, metidation, metomil, metopreno,

/ee
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metoxiclor, metoxifenozida, metoflutrina,
monocrotofos, metoxifenozida, novalurén,
noviflumurén, oxamil, paratién, paratién-metilo,
permetrina, forato, fosalona, fosmet, fosfamidona,
plrimicarb, profenofos, proflutrina, protrifenbuto,
pimetrozina, piridalilo, plriproxifen, rotenona,
espinosad, spiromesifen, sulprofos, tebufenozida,
teflubenzurén, teflutrina, terbufeos, tetraclorvinfos,
tlacloprid, tiametoxam, tilodicarb, tiosultap-sodio,

tolfenpirad, tralometrina, triclorfén, triflumurén,

aldicarb, fenamifos, amitraz, quinometionat,
clorobenzilato, cihexatina, dicofol, dienoclor,
etoxazol, fenazaquina, éxido de fenbutatina,

fenpiroximato, hexitiazox, propargita, piridaben
tebufenpirad, Bacillus thuringiensis aizawai,
Bacillus thurangiensis kurstaki, endotoxina delta de
Bacillus thuringiensis, baculovirus, y Dbacterias
entomopatogénicas, virus entomopatogénicos, y hongos

entomopatogénicos.

7. La composicién de la Reivindicacién 4 en donde el por
lo menos un agente o compuesto biolégicamente activo
adicional se selecciona del grupo que consiste de
cipermetrina, cihalotrina, ciflutrina Y beta-
ciflutrina, esfenvalerato, fenvalerato, tralometrina,
fenotricarb, metomil, oxamil, tiodicarb, acetamiprid,
clotianidin, imidacloprid, tiametoxam, tilacloprid,

indoxacarb, espinosad, abamectina, avermectina,
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10.

11.

00447

emamectina, endosulfan, etiprol, fipronil,
flufenoxuron, triflumuron, diofenolan, piriproxifen,
pimetrozina, amitraz, Bacillus thuringiensis aizawai,
Bacillus thuringiensis kurstaki, endotoxina delta de

Bacillus thuringiensis y hongos entomofogosos.

Un método para controlar una plaga invertebrada que
comprende poner en contacto la plaga invertebrada o
su ambiente con una cantidad biolégicamente efectiva

de un compuesto de la Reivindicacién 1.

Un método para controlar una plaga invertebrada que
comprende poner en contacto la plaga invertebrada o
su amblente con una cantidad biolégicamente efectiva

de una composicién de la Reivindicacién 4.

El método de la Reivindicacién 8 o Reivindicacién 9
en donde la plaga invertebrada es una cucaracha, una
hormiga o una termita que estd en contacto con el
compuesto por medio de una composicién de carnada de

consumo que comprende el compuesto.

El método de la Reivindicacién 8 o Reivindicacién 9
en donde la plaga invertebrada es un mosquito, una
mosca negra, una mosca de establo, una mosca de la
tularemia, una mosca del caballo, una avispa, una
véntula, un avispédn, una garrapata, una arafla, una

hormiga, © un mosquito que se pone en contacto con

12t
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una composicién de rociado que comprende el compuesto

dispensado desde un contenedor de rociado.
12. E1 método de la reivindicacién 9 en donde una planta
se pone en contacto con la composicién aplicada como

una parte del sueloc de una formulacién liquida.

13.La composicién de la reivindicaciémn 4 en la forma de

una parte de suelo de formulacién liquida.

14. Una composicién de rociado, que comprende:

(a) un compuesto de Reivindicaclén 1; y

(b) un propelente.

15. Una composicién de carnada, que comprende:

(a) un compuesto de Reivindicacién 1;
(b} uno o mis materiales de alimento;
(c) opclonalmente un atrayente; y

(d) opcionalmente un humectante.

16. Un dispositivo para controlar una plaga invertebrada,

que comprende:

(a) la composicién de carnada de la Reivindicacién

15; y
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(b) una caja adaptada para recibir la composicién de
carnada, en donde la caja tiene por lo menos un
tamafic abilerto para permitirle pasar a la plaga
invertebrada a través de la abertura de modo que la
plaga invertebrada pueda acceder a la composicién de
carnada desde una localizaciétn exterior, y en donde
la caja estd ademds adaptada para ser colocada en o
cerca del locus de actividad potencial o conocida

para la plaga de lnvertebrados.



WO 2005/118552 95 PCT/US2005/012465

“RAtie-

INSECTICIDAS DE ANTRANILAMIDA

Esta invencidén suministra compuestos de la Férmula 1, N-
6xidos y sales de los mismos, en donde R! es Me, Cl, Br, o I;
R’ es C1, Br, I o —CN; R® Cl o Br CF; OCH;CF; o OCF:H; R* es H;
o alquilo Cj4, alquenilo Cz4, © alquinilo Cj4, cada uno
opcionalmente sustituido con CN, Sme, vy R® es fenilo
sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados del grupo
que consiste de F, Cl, Br y Me. También se describen métodos
para controlar una plaga de invertebrados que comprende poner
en contacto la plaga de invertebrados ¢ su ambiente con una
cantidad biolégicamente efectiva de un compuesto de Férmula
1, un N-6xido del mismo o una sal adecuada del compuesto (por
ejemplo como una composiclén descrita aqui). Esta invencidn
también pertenece a una composicién para controlar una plaga
de invertebrados que comprende una cantidad biolégicamente
efectiva de un compuesto de Férmula 1, un N-é6xido del mismo o
una sal adecuada del compuesto por lo menos un componente
adiclonal seleccionado del grupo gque consiste de un

tensoactivo, un diluyente sélido y un diluyente liquido

NS
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Box No.| Basis of the report

1. With regard ta the language, this report is based on
B the intemational application in the language in which it was filed

O atranslation of the interational application into , which is the language
of a translation fumished for the purposes of:

0 intenational search (under Rules 12.3(a) and 23.1(b))

O publication of the intemational application (under Rule 12.4(a))
O intemational preliminary examination {under Rules 55.2(a) and/r 55.3(a))

2. With regard to tha elements" of tha intemational application, this report is based on (raplacement sheets which
have been fumnished to the receiving Office in response lo an invitation under Arlicle 14 are raferred to in this
report as "originally filed” and are not annexed to this report}.

Description, Pages

1-11, 13, 16-48 ) as originally flled
12,14, 15 recsivad on 10.02.2006 whh lelter of 05.01.2008

Clalms, Numbers
1-15 recefved on 10.02.2006 with letter of 05.01.2008

O asequence listing andbr any related table(s) - sea Supplemental Box Relating to Sequence Listing

3. 0 The amendments have resulted in the cancellation of:

O the description, pages
O the claims, Nos.
O the drawings, sheetsfigs

O the sequence listing (specify):
O any table(s) related to sequence listing (specHy):

4. 0 This report has been established as if (some of) the amendments annexed to this report and listed below
had not been mads, since they have been considered to go beyond the disclosure as filed, as indicated in the
Supplemaental Box {Rule 70.2{c)).

O the description, pages

O the claims, Nos.

O the drawings, sheetsfigs

[J the sequencs listing (specify):

O any table(s) related to sequence listing (specify):

+*+ If item 4 applies, some or all of these sheets may be marked "superseded.”

Form PCTAPEA/408 (Aprli 2005)
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Box No. lll Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial
applicability :

1. The questions whether the claimed invention appears to be novel, to involve an inventive step (to be non-
obvious), or to be industrially applicable have not been examined in respect of:

O the entire international application,
& claims Nos. 7-11
because:

B4 the said intemational application, or the said claims Nos. 7-11 relate to the following subject matter which
does not require an intemnational preliminary examination (specify}.

see separate sheet

O the description, claims or drawings (indicate particular elements below) or said claims Nos. are so unclear
that no meaningful opinion could be formed (specify).

O the claims, or said claims Nos. are so inadequately supported by the description that no meaningful opinion
could be formed (specify).

g

no international search report has been established for the said claims Nos.

@ a meaningful opinion could not be formed without the sequence listing; the applicant did not, within the
prescribed time limit:

[J fumish a sequence listing on paper complying with the standard provided for in Annex C of the
Administrative Instructions, and such listing was not available to the Intemnational Praliminary
Examining Authorily in a form and manner acceptable to it.

O tumish a sequence listing in electronic form complying with the standard provided for in Annex C
of the Administrative Instructions, and such listing was not available to the International Preliminary
Examining Authority in a form and manner acceptable to it.

E] pay the required late fumishing fee for the fumishing of a sequence listing in response to an
invitation under Rules 13isr.1(a) or (b) and 13isr.2.

O a meaningful opinion could not be formed without the tables related to the sequence listings; the applicant
did not, within the prescribed time limit, fumish such tables in electronic form complying with the technical
requirements provided for in Annex C-bis of the Administrative Instructions, and such tables were not
available to the International Preliminary Examining Authority in & form and manner acceptable to it.

0 the tables related to the nucleotide andbr amino acid sequenca listing, if in electronic form only, do not
comply with the technical requirements provided for in Annex C-bis of the Administrative Instructions.

0 See separate sheet for further details

Form PCTAPEA/409 (Aprl 2005)
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Box No.V Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive atep or industrial
applicability; citations and explanations supporting such statement

1. Statement
Novelty {N) Yes: Claims 1-15
No: Claims
Inventive step {IS) Yes: Claims
No: Claims 1-15
Industrial applicability (IA) Yes: Claims 1-6,12-15

No: Claims

2. Citations and expianations {(Rule 70.7):

see separate sheet

Box No. VI Certain documents cited

1. Certain published documents (Rule 70.10}
and /or
2. Non-written disclosures (Rule 70.9)

seo separate shoet

Box No. VIl Cerlain defects in the international application

The following defects in the form or contents of the intemational application have been noted:

see separate sheet

Form PCTAPEA/408 (Aprll 2005}
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The following documents (D) are referred to in this communication; the numbering will be ad-
hered to in the rest of the procedure:

D1: WO 01/70671 A2 (E. |. DU PONT DE NEMOURS & CO., USA) 27 September
2001 (2001-08-27)
D2: WO 03/024222 A1 (E. |. DU PONT DE NEMOURS & CO., USA) 27 March 2003

(2003-03-27)
D3: WO 03/015518 A1 (E. |. DU PONT DE NEMOURS & CO., USA) 27 February 2003
(2003-02-27)
D4: WO 2004/067528 A (E.l. DU PONT DE NEMOURS AND COMPANY; HUGHES,
~KENNETH, ANDREW; LAHM, GE) 12 August 2004 (2004-08-12)

The present application relates to anthranilamides and theis use for controlling invertebrate
pests.

The amendments filed with letters dated 04.01.2006 and 05.01.2006 wére found to be in
accordance with the requirements of Art. 19 PCT.

itern I

Present claims 7-11 relate to methods of controlling an invertebrate pest. The treatment of a
human or animal body is not excluded.

item V

1. Novelty (Art. 33(2) PCT)

Amended claim 1 now relates to compounds wherein R2 is CN. Novelty can thus be
acknowledged. The same applies to claims 2-15.

2.  Inventive step (Art. 33(3) PCT)

It is not apparent at the present stage which technical effect is achieved by the particular
substituent CN (see novelty). The technical problem to be solved can thus only be

Form PCT/Separate Sheet/408 (Sheet 1) (EPO-Aprl 2005)
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considered as to provide altemative compounds to those disclosed in D1-D3. It would
appear to be obvious for the skilled person to introduce further substituents or change
substituents already present in compunds disclosed in D1-D3 in order to obtain
altemative compounds. CN-substituents as such are suggested in D1 (p. 3, I. 16), D2 (p.
2, 1. 28) and D3 (p. 2, l. 26). Their introduction in order to obtain compounds according
to present claim 3 is thus not considered based on an inventive step. The application
does not meet the requirements of Art. 33(3) PCT.

3. Indusirial applicability (Art. 33(4) PCT)

Can be acknowledged tor claims 1-6 and 12-15.

item Vi
Document D4 was published after the priority date of the present application but before

its intemationat filing date. Its content would be considered as forming part of the state
of the art if the priority of the present application was found to be invalid.

item VII
Contrary to the requirements of Rule 5.1(a)(ii) PCT, the relevant background art

disclosed in the documents D2 and D3 is not mentioned in the description, nor are these
documents identified therein.

Form PCT/Seperate Sheet/409 (Shaet 2) {EPO-Aprii 2005)
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It is believed that one skilled in the art using the preceding description can utilize the |32
present invention to its fullest extent. The following Examples are, therefore, to be
construed as merely illustrative, and not limiting of the disclosure in any way whatsoever.
THNMR spectra are reported in ppm downfield from tetramethylsilane; s is singlet,

5 disdoublet, tistriplet, qis quartet, m is multiplet, dd is doublet of doublets, br s is broad
singlet.

EXAMPLE 1 :
ion of 3-bromo-1-(2-chi - 2-methyl 1-methylethyl

n enyl]-15- le-5-carl ide
10 StepA: Preparation of (2E)-{(2-chlorophenyDhydrazono]acetic acid

»
[) IO

( (300 mL) at room temperature was added concentrated hydrochloric acid (13.2 g, 0.136
mol), followed by dropwise addition over 20 minutes of 50% glyoxylic acid (17.1 g, 0.115
mo}) to form a thick precipitate. The reaction mixture was then stirred for 30 minutes. The

15 product was isolated by filtration, washed with water, and then dissolved in ethy] acetate
(400 mL). The resulting solution was dried (MgSO,) and concentrated under reduced
pressure to afford the title product as a tan solid (20.5 g).
1H NMR (Me,S0-dg) 6 12.45 (s, 1H), 10.7 (s, 1H), 7.59 (d, 1H), 7.54 (8, 1H), 7.40 (d, 1H),
7.23 (t, 1H), 6.98 (t, 1H). '

20
Step B: Preparation of (2-chlorophenyl)carborohydrazonic dibromide

To a soluion of the product from Step A (205 g 0.103 mol) in
N, N-dimethylformamide (188 mL) at 0 °C was added N-bromosuccinimide (35.7 g, 0.206
mol) portionwise over 30 min. The resulting mixture was stired overnight at ambient

( 25 temperature. The reaction mixture was diluted with water (150 mL) end extracted with
diethy} ether (3 x 200 mL). The combined organic extracts were dried (MgSO,), absorbed
onto silica gel and purified by chromatography to afford the title compound as a red oil (12.0
8)-

IH NMR (CDCl;) 5 8.15 (br d, 1H), 7.41 (d, 1H), 7.31 (d, 1H), 7.21 (d, 1H), 6.90 (d, 1H).

Step C; Prepamation of methyl 3-bromo-1-{2-chlorophenyl}-4.5-dihydro-1H-pyrazole-

S-carboxylate
In a solution of the product from Step B (120 g 385 mmol) in

N, N-dimethylformamide (110 mL) was added methyl acrylate (13.85 mL, 153.8 mmol) in

35 one portion, followed by dropwise addition of N, N-diisopropylethylemine (7.38 mL, 42.3
" mmol) over 15 minutes. The reaction mixture was then stirred at ambient temperature for

1 h. The reaction mixture was diluted with water (200 mL) and extracted with diethyl ether

(2 x 200 mL). The combined extracts were washed with water and brine. The ether extracts

30

AMENDEN QHEET
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for 20 hours. The reaction mixture was then cooled, and most of the dimethylformamide
was removed by concentration on a rotary evaporator at reduced pressure. Water (200 mL)
was added to the oily solid followed by cthylenediamine (20 mL), and the mixture was
stirred vigorously to dissolve most of the solids. Residual solids were removed by filtration,
and concentrated hydrochloric acid was added to the filtrate to adjust the pH to 5. As the pH
decreased, some solids precipitated. The resulting mixture was partitioned between ethyl
acetate and water. The separated organic solution was dried (MgSO,), filtered and
concentrated under reduced pressure. The residual solids were triturated with a mixture of
ether, hexane and ethyl acetate to afford the title compound as & tan solid (7.61 g).

H NMR (Me,S0-dg) 8 7.97 (s, 1H), 7.50 (3, 1H), 7.3-7.5 (br 3, 1H), 2.12 (s, 3H).

)3¢

15

20

25

30

35

Step H:

xo0-45-3.1-] ine-6 itrile

To a sohution of 3-bromo-1-(2-chlorophenyl)-1H-pyrazole-5-carboxylic acid (i.e. the
carboxylic acid product of Step E) (20 g, 6.29 mmol) and 2-amino-3-methyl-5-
cyanobenzoic acid (i.e. the product of Step G) (1.1 g, 6.29 mmol) in acetonitrile (60 mL) at
room temperature was added 3-picoline (3.2 mL, 32.7 mmol). The reaction mixture was
stirred for 5 minutes and then cooled to —10 °C. Methanesulfonyl chloride (1.3 mL, 16.4
mmol) was then added dropwise, and after completion of the addition the reaction mixture
was warmed to room temperature. On stirring overnight at room temperature, the reaction
mixture formed a solid precipitate. The solid was isolated by filtration, weshed with water,
dissolved in excess methylene chloride and dried (MgSO,). After removal of solvent, the
residue was purified by chrometography on silica gel to afford the title compound (1.9 g).
1H NMR (CDCl3) 8 8.31 (s, 1H), 7.73 (3,1H), 7.45-7.6 (m, 4H), 7.31 (s,1H), 1.84 (s,lH).

1- lethl ocmbonl 11-1Hy azole-S

To a solution of 2-[3-bromo-1-(2~chlorophenyl)-1H-pyrazol-5-yl]-8-methyl4-oxo-4H-
3,1-benzoxazine-6-carbonitrile (i.e. the product of Step H) (2.7 g, 5.7 mmol) in acetonitrile
(150 mL) was added dropwise isopropylamine (1.95 mL, 22.9 mmol) and then the reaction
was warmed to about 50 °C using a water bath until all solids dissolved. The reaction
mixture was stirred at ambient temperature for 2 hours. As the reaction progressed, a thick
white solid formed. The solids were isolated by filtration and washed with diethyl ether and
hexane to afford the title compound, a compound of the present invention, as a white solid
(2.34 g) that melted at 145-149 °C.

IH NMR (CDCl;) 5 10.5 (br s, 1H), 7.59 (d, 1H), 7.56 (m, 2H), 7.4 (m, 3H), 702 (s, 1H),
5.98 (br d, 1H), 4.2 (m, 1H), 2.25 (s, 3H), 1.27 (d, 6H)

AMENDFED SHFEET
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EXAMPLE 2 )3(
Preparation of 3-bromo-1-(2-chlorophenyl)-N-[4-cyano-2-methy]-6-[(methylamino)-

carbonyl]phenyl}-1 /-pyrazole-S-carboxamide
To a solution of 2-[3-bromo-1-(2-chlorophenyl)-1H-pyrazol-5-yl]-8-methyl-4-oxo-
5 4H-3,1-benzoxazine-6-carbonitrile (i.e. the product of Example 1, Step H) (2.7 g, 5.7 mmol)
in acetonitrile (150 m1) was added dropwise methylamine (2.0 M solution in THF, 18.0 mL,
36.0 mmol), and the mixture was then stirred at room temperature for 30 minutes. As the
reaction progressed, a thick white solid formed. The reaction mixture was cooled to 0 °C,
and the solids were isolated by filtration and purified by silica gel- chromatogmaphy to afford
10 the title compound, a compound of the present invention, as & white solid (2.1 g) that melted
at 242-243 °C.

-

15 aio: bromo-] nylk-A
] 1184 (= xamide
Step A; ion of 2-[3-bromo-1 -1 H- 1-5-y1]-6.8-di
4H-3.1- in-4-one '

. To a mixture of 3-bromo-1-(2-chlorophenyl)-1H-pyrazole-5-carboxylic acid (i.e. the
20 carboxylic acid product of Example 1, Step E) (3.0 g 944 mmol) and
3,5-dichloroanthranilic acid (1.94 g, 9.44 mmol) in acetonitrle (60 mL) was added
3-picoline (4.81 mL, 49.1 mmol) at room temperature, and the reaction mixture was stirred
for 5 mimutes. The reaction mixture was cooled to —10 °C and methanesulforryl chloride
(1.91 ml., 24.56 mmol) in acetonitrile (5 mL) was added dropwise. The reaction mixture
{ 25 was wamned to room temperature and stirred overnight. The resulting solids were isolated
by filtmtion, washed with water, then dissolved in excess methylene chloride and dried
(MgS0,). The solvent was evaporated under reduced pressure, and the residual solid was
purified by chromatography on silica gel to afford the title compound (2.0 g).
IH NMR (CDCl3) 5 8.0 (s, 1H), 7.72 (s, 1H), 7.4-7.55 (m, 4H), 7.28 (s, 1H)

30 StepB; Preparation of 3-bromo-1-(2-chlorophenyl}-N-[2.4-dichloro-6-
o lamino)carbonyl 11-1H- le-5 i '

To a solution of 2-[3-bromo-1-(2-chlorophenyl)-1H-pyrazol-5-yl]-6,8-dichloro-4H-
3,1-benzoxazin-4-one (i.e. the product of Step A) (2.4 g, 8.8 mmol) in acetonitrile (150 mL)
cooled to 0 °C was added dropwise methylamine (2.0 M solution in THF, 17.7 mL, 35.4

35 mmol), and the reaction mixture was stirred for 15 min. As the resction progressed, a thick
white solid formed. The solids were isolated by filtration and purified by silica gel

AMFNDFD SHEFT
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CLAIMS

What is claimed is:
1. A compound of Formula 1, an N-oxide or a salt thereof

wherein

R1is Me, Cl, BrorE

R2js -CN:;

R3is Cl., Bl‘, _CF3, OCHchg or OCF2H; -

R# is H; ar C1-C, alkyl, C;~C, alkenyl or C;-C, alkynyl, eacli optionally
substitited with CN or SMe; and . e

* RS is phenyl substitited with 1 to 3 substituents selected from the group

consisting of ¥, Cl, Br and Me.

2.  The compound of Claim 1 wherein:

R3 is CL Bror CFy; .

R4 is Me, Et, i-Pr or +-Bu; and

R5 is 2-c‘.hloropheny1, 2—ﬂunr0ph=ny], 2-bromophenyl, 2 4-d:chlorophe:ny1, 2—
chloro- 4-fhuoropheay), 2,6-dichloropbeayl, 2,6 diftuorophenyl or 24,6-
tnchlorophenyl _

"3, A'composiﬁon for controlling an irvertebrate pest comprising a
-_biologically effective amount of a compound of Claim I end at least one
additional componént selected from the group consisting of a surfactant, a solid
diluent and e liquid diluent, said composition optionally further comprising an
effective amount of at least one additional biologically active compound or agent.

AMENDED SHEET
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blologlcally active compound or age:nt is selected from the group conmstmg of
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4. A composition of Claim 3 wherein st least ane additional biclogically

" active-compound or agent is selected from insecticides of the group consisting of

pyrethroids, carbamates, neonicotinoids, meuronal sodium channel blockers,
insecticidal macrocyclic lactones, y-aminobutyric acid antagonists, insecticidal
ureas, juvenile bormone mimics, ‘members of Bacillus thuringiensis, Bacillus

thuringiensis delta endotoxin, and naturally occurring or genetically modified

5. The composition of Claim 3 wherein the at least oue additional

S0512465

At
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nzadmchtn, azmphos—meﬂlg’l, bxfentlmn, bxfmmte, bxstnﬂuron, buprofezln,
carbofuran, chlorfenapyr, chlorfluazuron, chlorpyrifos, chlorpyrifos-methyl,
chromafenozide, clothianidin, cyfluthrin, beta-cyfluthrin, cyhalothrin, lambda-
cyhalothrin, cypermethrin, cyroinazine, deltamethrin, diafenthiuron, diazinon,
diflubenzuron, dimethoate, dinotefuram, diofenolan, emamectin, endosulfim,
esfeavelerate, ethiprole, fenothicarb, fenoxycarb, fempropathrin, fenvalerste,
fipronil, flonicamid, flucythrinate, tau-fluvalinate, flufenerim, flufencxuron,
garnma-chalothrin, halofenozide, hexaflumuron, imidacloprid, mdoxncarb
isofenphos, lufenuron, malathion, meta.tde.hyde, methamidophos, methidathion,
methomyl, methoprene, “methoxychlor, mcdmxyﬁmnde,_ mcto_ﬂuthnn.
momnocrotophos, methoxyfenozide, novaluron, noviflumuroh, oxamyl, parathion,
parathion-methyl, permethrin, phorate, phosalone, phosmet, phosphamidon,
pirimicarb, profenofos, profiuthrin, protrifenbute, pymetrozine, pyridalyl,

p—y'.gip'oxyfm, rotenone, spinosad, spiromesifen, sulprofos, tebufenozide, -

"teflubenzuron, tefluthrin, terbufos, tetrachlorvinphos, thiecloprid, thiamethoxam,

thiodicarb, ‘thiosultap-sodium, tolfenpyrad, tralomethrin, trichlorfon, triftummuren,
aldicarb, fenamlphos, amitraz, chinomethionat, chlorobenzilate, cyhexatin,

dicofol, dlmochlou', etoxazole, fenazaquin, fenbutatin o:ude fenpyroximate,

hexythiazox, pro_pargm, pyridaben, tebufenpyrad, Bacillus thuringiensis aizawai,
Bacillus thw-mgunm krstaki, Bacillus thuringiensis delta endotoxin,

baculovirus, entomopathogenic bactena, entormopathogenic  virus  and

entomopathogmnc fungi.

6.  The composmon of Claim 3 wherein the at least one sdd.luonal
bmlogxca.lly active compound or agent is selected from ﬂ:c group consisting of

" cypermethrin, cyhalothrin,- cyflutbrin and  beta-cyfluthrin, esfeavalerate,

AMENDED SHEET
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fenvalerate, talomcthnn, fenothicarb, methomyl, oxamyl, thiodicarb,
acetamiprid, clothienidin, imidacloprid, thiamethoxam, thiacloprid, indoxacarb,

spinosad, ‘abamectin, avermectin, emamectin, endosulfen, ethiprole, fipfonil,
flufenoxyron, triflemuron, 'dioflan, pyriproxyfen, pymetrozine, amitraz,
Bacillus thuringiensis aizawai, Bacillus thuringiensis hbastaki, Bac:llus
thuringiensis delta endotoxin and entomophagous fungi. -

7. A method for controlling an invertebrate pest comprising contacting the,
invertebrate pest or its environment with a biologically effective amount of a
compound of Claim 1.

" B. A method for controlling an invertébrate pest comprising contactirig the
invertebrate pest or its environment with a biologically effective amount of a
composition of Claim. 3. _ .

9. 'I‘hemethodofClnim?orC]aimSvjvhm'dntheinvutebmhepestisa'
oochonch,anantoratmmitewhichiscontﬁstndbyﬂwcompmmdbyconsuming
a bait composition comprising the compound. -

10.  The method of Claim 7 or Claim 8 wherein the invertebrate pest is a
mosquito, a black fly, a steble, fly, a deer fly, a horse fly, a wasp, a yellow jacket,
a homet, & tick, a spider, an ant, or a gnat which is contacted by a spray
composition comprising the compound dispensed from & spray container.

11., The method of Claim 8 wherein a plant is contacted with the composition
.applied as a soil drench of a liquid formulation. . .

12. The composition of Cleim 3 in the form of a soil drench liquid
formulation. :
b3 A spiay composition, campnmng
(2) a compound of Claim 1; and
(b) a propellant.
14. A bait composition, comprising;

‘(2) a compound of Claim 1;
(b) one or more food materials;

AMENDED SHEET
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(c) optionally an attractant; and -

' (d) optionally a humectant.

15. A dewoe for cnntrollmg an invertebrate pest, comprising:

(8) the bait composition of Claim 14; end ' _

*(b) 2 housing-adapted to receive the bait compositian, wherein the housing has
at least one dpeming sized to permit the invertebrate pest to pass through the -
opening mﬁeinvmbrm_péstcé:; gain access to the bait composition from a
location outside the housing, and wherein the housing is further adapted to be
placed ixi or near & locus of potential or known activity for the invertebrate pest.

AMENDED SHEET
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What is claimed is:
1. A compound of Formula 1, an N-oxide or a salt thereof

R3
' N\
Lok
. Rz .. )
: HN\]{‘ :

-
wherein
Rl is Me, Cl, Bror I;
R2 is -CN;
R3 is C, Br, CF;3, OCH,CF; or OCF,H;
R4 is H; or C,~C, alkyl, C;~C, alkeny! or C;—C,4 alkynyl, each optionally
substituted with CN or SMe; and
RS is phenyl substituted with 1 to 3 substituents selected from the group
consisting of F, Cl, Br and Me.

2.  The compound of Claim 1 wherein:

R3 is Cl, Bror CF3;

R4 is Me, Et, i-Pr or t-Bu; and

R5 is 2-chlorophenyl, 2-fluorophenyl, 2-bromophenyl, 2,4-dichlorophenyl, 2-
chloro- 4-fluorophenyl, 2,6-dichlorophenyl, 2,6-difluorophenyl or 2,4,6-
trichlorophenyl.

3. A composition for controlling an invertebrate pest comprising a
biologically effective amount of a compound of Claim1 and at least one
additional component selected from the group consisting of a surfactant, a solid
diluent and a liquid diluent, said composition optionally further comprising an
effective amount of at least one additional biologicelly active compound or ageat.
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4. A composition of Claim 3 wherein at least one additional biologically
active compound or agent is selected from insecticides of the group consisting of
pyrethroids, carbamates, neonicotinoids, neuronal sodium channel blockers,
insecticidal macrocyclic lactones, y-aminobutyric acid antagonists, insecticidal
ureas, juvenile hormone mimics, members of Bacillus thuringiensis, Bacillus
thuringiensis delta endotoxin, and naturelly occurring or genetically modified

5. The composition of Claim 3 wherein the at least ope additional
biologically active compound or agent is selected frorh the group consisting of
abamectin, acephate, acetamiprid, acetoprole, amidoflumet, avermectin,
azadirachtin, azinphos-methyl, bifenthrin, bifenazate, bistrifluron, buprofezin,
carbofuran, chlorfenapyr, chlorfluazuron, chlorpyrifos, chlorpyrifos-methyl,
chromafenozide, clothianidin, cyfluthrin, beta-cyfluthrin, cyhalothrin, lambda-
cyhalothrin, cypermethrin, cyromazine, deltamethrin, diafenthiuron, diazinon,
diflubenzurén, dimethoate, dinotefuran, diofenolan, emamectin, endosulfan,
esfenvelerate, ethiprole, fenothicarb, fenoxycarb, fenpropathrin, fenvalerate,
fipronil, flonicamid, flucythrinate, tan-fluvalinate, flufenerim, flufenoxuron,
gamma-chalothrin, halofenozide, hexaflumuron, imidacloprid, indoxacarb,
isofenphos, lufenuron, malathion, metaldehyde, methamidophos, methidathion,
methomyl, methoprene, methoxychlor, methoxyfenozide, metofluthrin,
monocrotophos, methoxyfenozide, novaluron, noviflumuroh, oxamyl, péraﬂ:ion,
parathion-methyl, permethrin, phorate, phosalone, phosmet, phosphamidon,
pirimicarb, profenofos, profluthrin, protrifenbute, pymetrozine, pyridalyl,
pynproxyfen, rotenone, spinosad, spironmiesifen, sulprofos, tebufenozide,
teflubenzuron, teffuthrin, terbufos, tetrachlorvinphos, thiacloprid, thiamethoxam,
thiodicarb, thiosultap-sodium, tolfenpyrad, tralomethrin, trichlorfon, triflumuron,
aldicarb, femamiphos, amitraz, chinomethionat, chlorobenzilate, cyhexatin,
dicofol, dienochlor, etoxazole, fenazaquin, fenbutatin oxide, fenpyroximate,
hexythiazox, propargite, pyridaben, tebufenpyrad, Bacillus thuringiensis aizawai,
Bacillus thuringiensis hurstaki, Bacillus thuringiensis delta endotoxin,
baculovirus, entomopathogenic bacteria, entomopathogenic virus and
entomopathogenic fungi.

6. The composition of Claim 3 wherein the at least one additional
biologically active compound or agent is selected from the group consisting of
cypezmethrin, cyhalothrin, cyfluthrin and betecyfluthrin, esfenvalerate,

/73
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fenvalerate, ta.lometi:n'n, fepothicarb, methomyl, oxamyl, thiodicarb,
acetamiprid, clothianidin, imidacloprid, thiamethoxam, thiacloprid, indoxacarb,
spinosad, abamectin, avermectin, emamectin, endosulfan, ethiprole, fipronil,
flufenoxuron, triflumuron, diofenolan, pyriproxyfen, pymetrozine, ainitraz,
Bacillus thuringiensis aizawai, Bacillus thuringiensis kurstaki, Bacillus
thuringiensis delta endotoxin and entomophagous fungi.

7. A method for controlling an invertebrate pest comprising contacting the
invertebrete pest or its environment with a biologically effective amount of a
compound of Claim 1.

8. A method for controlling an invertébrate pest comprising contacting the
invertebrate pest or its environment with a biologically effective amount of a
composition of Claim 3.

9.  The method of Claim 7 or Claim 8 wherein the invertebrate pest is a

cockroach, an ant or a termite which is contacted by the compound by consuming
a bait composition comprising the compound.

10. The method of Claim 7 or Claim 8 wherein the invertebrate pest is a
mosquito, a black fly, a stable, fly, a deer fly, a horse fly, a wasp, a yellow jacket,
a homet, a tick, a spider, an ant, or a gnat which is contacted by a spray
c:ompbsit:ion comprising the compound dispensed from a spray container.

11.  The method of Claim 8§ wherein a plant is contacted with the composition
applied as a soil drench of a liquid formulation.

12, The composition of Claim 3 in the form of a soil drench ligud
formulation.

13. A spray composition, comprising:
(a) a compound of Claim 1; and

(b) 2 propellant

14, A beit composition, comprising:
(2) a compound of Claim 1;
(b) one or more food materials;

175
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(c) optionally an attractant; and
(d) optionally a humectant.

15. A. device for controlling an invertebrate pest, comprising:

(2) the bait composition of Claim 14; and _

‘(b) a housing adapted to receive the bait composition, wherein the housing has
at least one opening sized t0 permit the invertebrate pest to pass through the
opening so the invertebrate pcst can gain access to the bait composition from a
location outside the bousing, and wherein the housing is further adapted to be
placed ini or near a locus of potential or known activity for the invertebrate pest.
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It is believed that one skilled in the art using the preceding description can utilize the

present invention to its fullest extent. The following Examples are, therefore, to be

construed as merely illustrative, and not limiting of the disclosure in any way whatsoever.

IHNMR spectra are reported in ppm downfield from tetramethylsilane; s is singlet,

d is doublet, tis triplet, q is quartet, m is multiplet, dd is doublet of doublets, br s is broad
singlet.

EXAMPLE 1

Preparation of 3-bromo-1-(2-chiorophenyl}-N-[4-cyano-2-methyl-6-[[(1-methylethyl)amino]
-carbonyl]phenyl]-1H-pyrazole-5-carboxamide
Step A: aration of -chlorophenyl}hydrazono]acetic acid

To a solution of 2-chlorophenyl hydrazine hydrochloride (18.8 g, 0.105 mol) in water
(300 mL) at room temperature was added concentrated hydrochloric acid (13.2 g, 0.136
mol), followed by dropwise addition over 20 minutes of 50% glyoxylic acid (17.1 g, 0.115
mol) to form a thick precipitate. The reaction mixture was then stirred for 30 minutes. The
product was isolated by filtration, washed with water, and then dissolved in ethyl acetate
(400 mL). The resulting solution was dried (MgSO,) and concentrated under reduced
pressure to afford the title product as a tan solid (20.5 g).
TH NMR (Me,S0-dg) & 12.45 (s, 1H), 10.7 (s, 1H), 7.59 (d, 1H), 7.54 (s, 1H), 7.40 (d, 1H),
7.23 (t, 1H), 6.98 (t, 1H).

Step B: Preparation of (2-chlorophenyl)carbonohydrazonic dibromide
To a solution of the product from Step A (205 g, 0.103 mol) in

N,N-dimethylformamide (188 mL) at 0 °C was added N-bromosiiccinimide (35.7 g, 0.206
mol) portionwise over 30 min. The resulting mixture was stirred overnight at ambient
temperature. The reaction mixture was diluted with water (150 mL) and extracted with
diethyl ether (3 x 200 mL). The combined organic extracts were dried (MgSQO,), absorbed
onto silica gel and purified by chromatography to afford the title compound as a red oil (12.0
B)-

THNMR (CDCl5) § 8.15 (br d, 1H), 7.41 (d, 1H), 7.31 (d, 1H), 7.21 (d, 1H), 6.90 (d, 1H).

Step C: Preparation of methyl 3-bromo-1-2-chloropheny]}-4.5-dihydro-1 H-pyrazole-
5 late

In a solution of the product from Step B (12.0 g 385 mmol) in
N,N-dimethylformamide (110 mL) was added methyl acrylate (13.85 mL, 153.8 mmol) in
one portion, followed by dropwise addition of N,N-diisopropylethylamine (7.38 mL, 42.3
mmol) over 15 minutes. The reaction mixture was then stirred at ambient temperature for
1 h. The reaction mixture was diluted with water (200 mL) and extracted with diethyl ether
(2 x 200 mL). The combined extracts were washed with water and brine. The ether extracts
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for 20 hours. The reaction mixture was then cooled, and most of the dimethylformamide
was removed by concentration on a rotary evaporator at reduced pressure. Water (200 mL)
was added to the oily solid followed by ethylenediamine (20 mL), and the mixture was
stirred vigorously to dissolve most of the solids. Residusal solids were removed by filtration,
and concentrated hydrochloric acid was added to the filtrate to adjust the pHto 5. As the pH
decreased, some solids precipitated. The resulting mixture was partitioned between ethyl
acetate and water. The separated organic solution was dried (MgSOy), filtered and
concentrated under reduced pressure. The residual solids were triturated with a mixture of

ether, hexane and ethyl acetate to afford the title compound as a tan solid (7.61 g).
1TH NMR (Me,SO-dg) 5 7.97 (s, 1H), 7.50 (s, 1H), 7.3-7.5 (br s, 1H), 2.12 (5, 3H).

Step H: Preparation of 2-[3-bromo-1-(2-chlorophenyl)-1H-pyrazol-5-yl]-8-methyl-4-
oxo-4H-3.1-benzoxazine-6-carbonitrile

To a solution of 3-bromo-1-(2-chlorophenyl)-1H-pyrazole-5-carboxylic acid (i.e. the
carboxylic acid product of Step E) (2.0 g 6.29 mmol) and 2-amino-3-methyl-5-
cyanobenzoic acid (i.e. the product of Step G) (1.1 g, 6.29 mmol) in acetonitrile (60 mL) at
room temperature was added 3-picoline (3.2 mL, 32.7 mmol). The reaction mixture was
stirred for 5 minutes and then cooled to —10 °C. Methanesulfonyl chloride (1.3 mL, 16.4
mmol) was then added dropwise, and after completion of the addition the reaction mixture
was warmed to room temperature. On stirring overnight at room temperature, the reaction
mixture formed a solid precipitate. The solid was isolated by filtration, washed with water,
dissolved in excess methylene chloride and dried (MgSO,). After removal of solvent, the
residue was purified by chromatography on silica gel to afford the title compound (1.9 g).
1H NMR (CDCl,) 5 8.31 (s, 1H), 7.73 (s,1H), 7.45-7.6 (m, 4H), 7.31 (s,1H), 1.84 (s,1H).

Step I: Preparation of 3-bromo-1-{2-chiorophenyl)-N-[4-cyano-2-methyl-
1-methylethylamino]carbonyllphenyl]-1.H- le-5-carboxamide

To a solution of 2-[3-bromo-1-(2-chlorophenyl)-1 H-pyrazol-5-y1]-8-methyl-4-oxo-4H-
3,1-benzoxazine-6~carbonitrile (i.e. the product of Step H) (2.7 g, 5.7 mmol) in acetonitrile
(150 mL) was added dropwise isopropylamine (1.95 mL, 22.9 mmol) and then the reaction
was warmed to about 50 °C using a water bath until all solids dissolved. The reaction
mixture was stirred at ambient temperature for 2 hours. As the reaction progressed, a thick
white solid formed. The solids were isolated by filtration and washed with diethyl ether and
hexane to afford the title compound, a compound of the present invention, as a white solid
(2.34 g) that melted at 145-149 °C.
IHNMR (CDCl5) 6 10.5 (br s, 1H), 7.59 (d, 1H), 7.56 (m, 2H), 7.4 (m, 3H), 7.02 (s, 1H),
5.98 (br d, 1H), 4.2 (m, 1H), 2.25 (s, 3H), 1.27 (d, 6H)

T )y 5
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EXAMPLE 2 A W

Preparation of 3-brome-1-(2-chiorophenyl)-N-[4-cyano-2-methyl-6-[(methylamino)-
carbonyl 1)-1H- le-5-carboxamide

To a solution of 2-[3-bromo-1-2-chlorophenyl)-1H-pyrazol-5-yl]-8-methyl-4-oxo-
4H-3,]-benzoxazine-6-carbonitrile (i.e. the product of Example 1, Step H) (2.7 g, 5.7 mmol)
in acetonitrile (150 mL) was added dropwise methylamine (2.0 M solution in THF, 18.0 mL,
36.0 mmol), and the mixture was then stirred at room temperature for 30 minutes. As the
reaction progressed, a thick white solid formed. The reaction mixture was cooled to 0 °C,
and the solids were isolated by filtration and purified by silica gel chromatography to afford
the title compound, a compound of the present invention, as a white solid (2.1 g) that melted
at 242-243 °C.
1H NMR (CDCl3) 6 10.45 (br s, 1H), 7.5-7.6 (m, 3H), 7.4 (m, 3H), 7.03 (s, 1H), 6.3 (br d,
1H), 2.98 (d, 3H), 2.25 (s, 3H).

EXAMPLE 3
Preparation of 3-bromo-1-(2-chlorophenyl}N-[2, 4-dichloro-6-[(methylamino)-
carbonyl]phenyl]-1H- le-5-carboxamide
Step A: aration of 2-[3-bromo-1-(2-chlorophenyl}-1H- 1-5-y1]-6.8-dichloro-
4H-3.1-benzoxazin-4-one

To a mixture of 3-bromo-1-(2-chlorophenyl)-1H-pyrazole-5-carboxylic acid (i.e. the
carboxylic acid product of Example 1, Step E) (3.0 g, 944 mmol) and
3,5-dichloroanthranilic acid (1.94 g, 9.44 mmol) in acetonitrile (60 mL) was added
3-picoline (4.81 mL., 49.1 mmol) at room temperature, and the reaction mixture was stirred
for 5 minutes. The reaction mixture was cooled to —10 °C and methanesulfonyl chloride
(1.91 mL, 24.56 mmol) in acetonitrile (5 mL) was added dropwise. The reaction mixture
was warmed to room temperature and stirred overnight. The resulting solids were isolated
by filtration, washed with water, then dissolved in excess methylene chloride and dried
(MgS0Oy). The solvent was evaporated under reduced pressure, and the residual solid was
purified by chromatography on silica gel to afford the title compound (2.0 g).
TH NMR (CDCl3) 5 8.0 (s, 1H), 7.72 (s, 1H), 7.4-7.55 (m, 4H), 7.28 (s, 1H)
Step B: aration of 3-bromo-1-(2-chlorophenyl}N-{2 4-dichloro-6-
[(methylamino)carbonyllphenyl]-1H-pyrazole-S-carboxamide

To a solution of 2-[3-bromo-1-(2-chlorophenyl)-1H-pyrazol-5-yl}-6,8-dichloro-4H-
3,1-benzoxazin-4-one (i.e. the product of Step A) (2.4 g, 8.8 mmol) in acetonitrile (150 mL)
cooled to 0 °C was added dropwise methylamine (2.0 M solution in THF, 17.7 mL, 35.4
mmol), and the reaction mixture was stirred for 15 min. As the reaction progressed, a thick
white solid formed. The solids were isolated by filiration and purified by silica gel
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It is believed that one skilled in the art using the preceding description can utilize the
present invention to its fullest extent. The following Exaroples are, therefore, to be
consfrued as merely illustrative, and not limiting of the disclosure in any way whatsoever.
THNMR specln.; are reported in ppm downfield from tetramethylsilane; s is singlet,
d is doublet, t is triplet, q is quartet, m is multiplet, dd is doublet of doublets, br s is broad

singlet,

EXAMPIE 1
ion of 3-bromo-1-{2-chlorophenyl)-N- 0-2-methvl-6-[{(1 -methylethyl)amino
—carbonyllphenyl]-1H- _5-carboxamide
Step A: Preparation o -chlorophenyl v acetic acj

To a solution of 2-chlorophenyl hydrazine hydrochloride (18.8 g, 0.105 mol) in water
(300 mL) at room temperature was added concentrated hydrochloric acid (13.2 g 0.136
mol), followed by dropwise addition over 20 minutes of 50% glyoxylic acid (17.1 g 0.115

mol) to form a thick precipitate. The reaction mixture was then stirred for 30 minutes. The

product was isolated by filtration, washed with water, and then dissolved in cthj'{l acetate
(400 mL). The refulting solution was dried (MgSOy) and concentrated under reduced
presm:retoaﬂ'ordtheﬁﬂeproductaéataqso]id(zo.s g

1H NMR (Me,S0-dg) § 12.45 (s, 1H), 10.7 (s, 1H), 7.59 (d, 1H), 7.54 (s, 1H), 7.40 (4, 1H),
7.23 (t, 1H), 6.98 (t, 1H).

Step B: aration of (2-chlorophenyl\carbonoh nic dibromi

To a solution of the product from Step A (205 g 0103 mol) in
N, N-dimethylformamide (188 mL) at 0 °C was added N-bromosuccinimide (35.7 g, 0.206
mol) portionwise over 30 min. The resulting mixture was stirred overnight at ambient
temperature. The reaction mixture was diluted with water (150 mL) and extracted with
diethyl ether (3 x 200 mL). The combined organic extracts were dried (MgSOy), absorbed
onto silica gel and purified by chromatography to afford the title compound as a red oil (12.0
g)- ‘

-+ 1H NMR (CDCl;) §8.15 (br d, 1H), 7.41 (4, 1H), 7.31 (4, 1H), 7.21 (4, 1H), 6.90 (4, 1H). .

Step C: Preparation of methyl 3-bromo-1-(2-chlorophenyl)-4,5-dihydro-1H-pyrazole-
S-carboxylate .

In a solution of the product from Step B (120 g, 385 mmol) in
N, N-dimethyiformamide (110 mL) was added methy] scrylate (13.85 mL, 153.8 mmol) in
.one portion, followed by dropwise addition of N,N-diisopropylethylamine (7.38 mL, 42.3
mmol) over 15 minutes. The reaction mixture was then stirred at ambient temperature for
1h. The reaction mixture was diluted with water (200 mL) and extracted with diethyl ether
(2 x 200 ml). The combined extracts were washed with water and brine. The ether extracts

/99
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for 20 hours. The reaction mixture was then cooled, and most of the dimethylformamide
was removed by concentration on a rotar'y evaporator at reduced pressure. Water (200 mL)
was added to the oily solid followed by ethylenediamine (20 mL), and the mixture was
stitrred vigorously to dissolve most of the solids. Residual solids were removed by filtration,
and concentrated hydrochloric acid was added to the filtrate to adjust the pH o 5. As the pH
decreased; soine solids precipitated. The fesulting mixture was partitioned tetween ethyl
acetate and water. The separated orgamic solution was dried (MgSQO,), filtered and
concentratkd under feduced pressure. The residual solids were triturated with a mixture of

-etbm', hexane and eitiyl acetate to afford the title compound as a tan solid (7.61 g).

1H NMR (Me,SO-d5) 8 7.97 (s, 1H), 7.50 (s, 1H); 7.3-7.5 (br s, 1H), 2.12 (s, 3H):

Step H: . ion of 2-{3-bromo-1-2-chlorophenyl)-1 H-pvrazol-5-yi}-8-methyl-4-
oxo-41-3:1-benzoxazine-6-carbonitrile
. . To a solution &f 3-brémo-1-(2-chlarophenyl)-1H-pyrazole-5-carboxylic acid (i.e. the
carboxylic acid product of Step E) (2.0 g 6.29 mmol) and 2-amino-3-methyl-5-
c'yanobmzoic acid (i.e. the product of Step G) (1.1 g, 6.29 mmol) in acetonitrile (60 mL) at
room iemperature was added 3-picoline (3.2 mL, 32.7 mmol). The reaction mixture was
stirred for 5 mmutes dnd then cooled to —10 °C. Methanesulfonyl chloride (1.3 mL, 16.4

- niimnol) was then added dropwise, and after compleuon of the addition the reaction mixture

waswarmedforoomtempmmre Onshmngovmmghtatroomt@mpemmre the reaction
mixture formed a solid precipitate. The solid was isolated by filtration, washed with water,
dissolved in excess methylene’ chlonde and dried (MgSO4). After removal of solvent, the
residue was pu.n.ﬁed by chromatography on silica gcl to afford the title compound (1.9 g).
1HNMR(CDCI3)5831 (s, 1H), 773 (s 1H), 7.45- 76(m.4HJ 7.31 (s,lH) 1.84 (s,1H).

S_tgL aration of 3-bromo-1-(2-chl hen l— -

To a solution of 2—[3-bromo-1-('7-ch.lorophyl) lH-pyrazol-S-yl] 8—methy1—4—oxo-4H-

_ 3,1-benzoxazine-6-carbonitrile (i.e..the product of Step H) (2.7 g, 5.7 mmol) in acetonitrile

(150 mL) was added dropwise isopropylamine-(1.95 mL, 22.9 mmol) and then the reaction

" was warmed to about 50 °C _usi_né a water bath unti] all solids dissolved. The reaction

mixture was stirred at embient tcmpemturé for 2 hours. As the reaction progressed, a thick
white solid formed. 'I‘he solids were isolated by filtration and weshed with diethyl ether and
hexane to afford the title compound, a compound of the present invention, as a white solid
(234 g) that melted at 145-149 °C.

TH NMR (CDCl5) § 10.5 (br s, 1H), 7.59 (d, 1H), 7.56 (m, 2H), 7.4 (m, 3H), 7.02 (s, 1H),.
5.98 (br 4, 1H), 42 (m, 1H), 2.25 (s, 3H), 1.27 (d, 6H)

Hmulc
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. EXAMPTE 2 :
of 3-bromo-1-{2-chlorophenyl}-N- o-2-methyl-6-[(methylamino v
\"‘.&w\%:bon {pheny]- L H-pitaro]. 5-carboxamide :
To a solution of 2-[3-bromo-1-(2-chlorophenyl)-1H-pyrazol-5-yi}-8-methyl-4-oxo-
5 4H-3,1-benzoxazine-5-carbonitrile (i.e. the product of Example 1, Step H) (2.7 g, 5.7 mmol)
in acetonitrile (150 mL) was added dropwise methylamine (2.0 M solution in THF, 18.0 mL,
36.0 mmol), and the mixture was then stirréd at room temperature for 30 minutes. As the
reaction progressed, a thick white solid formed. The reaction mixture was ¢ooled to 0 °C,
and the solids were isolated by filtration and purified by silica gel chromatography to afford
10 the title compound, & compound of the present invention, as a whité solid (2.1 g) that melted
at 242-243 °C.
1H NMR (CDCl5) 5 10.45 (br s, 1H), 7.5-7.6 (m, 3H), 7.4 (m, 3H), 7.03 (s, 1H), 6.3 (br d,
1H), 2.98 (d, 3H), 2.25 (s, 3H)

15 - EXAMPIE3
iop of 3- -{2chiorophenyl}-N-[2. 4-dichlorc’-6-[(methylamino /
ru.v\""‘ carbongllph.ﬂl 1H- gy@ﬁl 5-carboxamide
1 -a ™ o
Step A ion of 2-[3-bromo-1-{2-chlorophenvl)-1H- 1-5-v1]-6,8-dichloro-
4H-3 ] in-4-one
20 To a mixture of 3-bromo-1-(2-chlorophenyl)-1H-pyrazole-5-carboxylic acid (i.e. the

carboxylic acid product of Example 1, Step E) (3.0 g 944 mmol) and
3,5-dichloroanthranilic acid (1.94 g, 9.44 mmol) in acetonitrile (60 mL) was added
" 3-picoline (4.81 mL, 49.1 mmol) at room temperature, ard the reaction mixture was stirred

for 5 minutes. The reaction mixture was cooled to —10 °C and methanesulfonyl chloride

25 (1.91 mL, 24.56 mmol) in acetonitrile (5 mL) was added dropwise. The reaction mixture
was warmed to room temperature and stirred qvei'night. The resulting solids were isolated
by filtration, washed with water, then dissolved in excess methylene chloride and dried -
(MgS0O4). The solvent was evaporated under reduced pressure, and the residual solid was
putified by chromatography on silica’gel to afford the title compound (2.0 g).

30 HNMR(CDCl,) 5 8.0 (s, 1H), 7.72 (s, 1H), 7.4-7.55 (m, 4H), 7.28 (s, 1H)

Pr _ /

methylamino)carbonyllphenyi]-1H- |-5-carboxamide

To a solution of 2-[3-bromo-1-{2-chlorophenyl)-1H-pyrazol-5-y1]-6,8-dichloro-4H-

35  3,1-benzoxazin-4-one (i.e. the product of Step A) (2.4 g, 8.8 mmol) in acetonitrile (150 mL)
cooled to 0 °C was added dropwise methylamine (2.0 M solution in THF, 17.7 mL, 35.4
mmol), and the reaction mixture was stirred for 15 min. As the reaction progressed, a thick
white solid formed. The solids were isolated by filtration and purified by silica gel

Step- B:
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TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES
EN LA SOLICITUD DE:
E.I. DU PONT DE NEMOURS AND COMPANY
SOLICITUD INTERNACIONAL NO.: PCT/US2005/012465
PRESENTADA: 12 DE ABRIL DE 2005 CASO NO.: BA9332WOPCT

PARA: INSECTICIDAS DE ANTRANILAMIDA

CARTA ACOMPARA LA MODIFICACION
BAJO EL ARTICULO 34 DEL PCT

LA OFICINA EUROPEA DE PATENTES (IPEA)
Exrhardtstasse 27
D-80298 Munich 2, Alemania

Attn: A. Zellner

Estimados Sefiores:

En respuesta a la Opini6n Escrita enviada el 18 de
noviembre de 2005 en la solicitud anteriormente referenciada,
una modificacién de Articulo 19 se presentd ante la Oficina
Internacional el 4 de enero de 2006, se adjunta una copia por
conveniencia.

Adicionalmente a las modificaciones a las reivindicaciones
hechas bajo las modificaciones del Articulo 19, el solicitante
reapetucsamente aolicita correcciones a la descripcién para
corregir errores obvios en los nombres de los compuestos. Se
adjuntan hojas de reemplazo para las pdginas 12, 14 y 15 asi
como una versién con las correcciones marcadas de é&stas
paginas.

La aceptacién de esta modificacién es solicitada
respetuosamente.

Se suscribe respetuosamente,

LINDA D. BIRCH

FIRMADO AGENTE PARA LOS SOLICITANTES
Tel&fonos: (302) 992-4949

Facefmile: (302) 892-7949

Fecha: 05 Enero de 2006
Anexos
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TRATADO DE COOPERACION EN MATERIA DE PATENTES
EN LA SOLICITUD DE:
E.I. DU PONT DE NEMOURS AND COMPANY
SOLICITUD INTERNACIONAI: NO.: PCT/US2005/012465
PRESENTADA: 12 DE ABRIL DE 2005 CAS0O NO.: BAS332WOPCT

PARA: INSECTICIDAS DE ANTRANILAMIDA

CARTA ACOMPARA LA MODIFICACION Y LA AFIRMACISN BAJO EL
ARTICULO 19 DEL PCT

LA OFICINA INTERNMACIOMAL DE LA OMPI
34 Chemin des Colombettes
1211 Geneva 20

Sulza

Se remiten aquf las hojas de reemplazo para las hojas de
reivindicaciones de la solicitud internacional anteriormente
referenciada seglin se presenté originalmente. Lo siguiente
indica las diferencias entre las reivindicaciones como se
presentaron y las modificadas:

La reivindicacién 1 ha sido modificada para limitar R? a -
CN. La base para esta modificacién puede ser encontrada en la
pidgina 4, 1lineas 16 a 20, modalidades 5, 6 y 8. La
relvindicacién 2 ha sido cancelada. La reivindicacién 3 ha sido
modificada para eliminar “R? es CN* que es redundante en vista
de la modificacién de la reivindicacién 1. El resto de las
reivindicaciones han sido renumeradas de acuerdo a lo anterior
y sus dependencias revisadas en vista de la renumeracién.

La aceptacién de esta modificacién es solicitada

respetuosamente.

Se suacribe respetuosamente,

LINDA D. BIRCH
FIRMADO AGENTE PARA LOS SOLICITANTES
Teléfonos: (302) 992-4949
Facsimile: (302) 892-7949
Fecha: 04 Enero de 2006

Anexos: Hojas de reemplazo para las péiginas 49-52.
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REIVINDICACIONES

Lo que se reivindica es:

1. Un compuesto de Fé6rmula I, un N-6xido o una sal de éste

en donde

R' es Me, Cl, Br, o I;

R? es -CN;

R} Cl,Br, CF., OCH;CF; o OCF:H;

R* es H; o alquilo C;.,, alquenilo Ci.¢, o alquinilo C;.., cada
uno opcionalmente sustituido con CN, o Sme, y

R® es fenilo sustituido con 1 a 3 sustituyentes seleccionados

del grupo que consiste de F, Cl, Br y Me.

2. El compuesto de la Reivindicacién 1 en donde:

R® es Cl, Br, o CF,,

R' es Me, Et, i-Pr, o t-Bu;

R®* es 2-clorofenilo, 2-fluorofenilo, 2-bromofenilo, 2,4-
diclorofenilo, 2-cloro-4-fluorofenilo, 2,6-diclorofenilo,

2,6-difluorofenilo o 2,4,6-triclorofenilo.

3. Una composicién para controlar una plaga invertebrada que
comprende una cantidad biol6gicamente efectiva de un compuesto
de la Reivindicacién 1 y por lo menos un componente adicional
seleccionado del grupo que consiste de un tensoactivo, un
diluyente 86lido 0 un diluyente liquido, dicha composicién
opcionalmente comprende adicionalmente una cantidad efectiva de

por lo menos un compuesto o agente biolSgicamente activo
adicional.
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4. Una composicién de la Reivindicaci6n 3 en donde por 1lo
menos un compuesto o agente biolégicamente activo adicional se
selecciona de insecticidas del grupo que consiste de
piretroides, carbamatos, neonicotinoides, bloqueadores de canal

de sodio neuronal, lactonas macrociclica insecticidas,

antagonistas del &cido fy-aminobutirico, wureas insecticidas,
imitadores de hormona juvenil, miembros de Bacillus
thuringiensis, endotoxina delta de Bacillus thuringiensis, e
ineecticidas virales modificados genéticamente ¢ de ocurrencia

natural.

5. La composicién de la Reivindicacién 5 en donde el por
lo menos un compuesto o agente biolbégicamente activo adicional
se selecciona del grupo que consiste de abamectina, acefato,
acetamiprid, acetoprol, amidoflumet avermectina, azadirachtina,
azinfos-metilo, bifentrina, bifenazato, bistrifluron,
buprofezina, carbofuréan, clorfenapir, clorfluazurén,
clorpirifos, clorpirifos-metilo, cromafenozida, clotianidin,
ciflutrina, beta-ciflutrina, cihalotrina, lambda-cihalotrina,
cipermetrina, ciromazina, deltametrina, diafentiurén, diazinén,
diflubenzurén, dimetoato, dinotefurfn, diofenol&n, emamectina,

endosulfén, esfenvalerato, etiprol, fenoticarb, fenoxicarb,

fenpropatrina, fenvalerato, fipronilo, flonicamid,
flucitrinato, tau-fluvalinato, flufenerima, flufenoxurén,
gamma-calotrina, halofenozida, hexaflumurén, imidacloprid,

indoxacarb, isofenfos, lufenurSn, malatién, metaldehido,
metamidofos, metidation, metomil, metopreno, metoxiclor,
metoxifenozida, wmetoflutrina, monocrotofos, metoxifenozida,
novalurén, noviflumurén, oxamil, paratién, paratién-metilo,
permetrina, forato, fosalona, foemet, fosfamidona, pirimicarb,
profenofos, proflutrina, protrifenbuto, pimetrozina,
piridalilo, piriproxifen, rotenona, espinosad, spiromesifen,
sulprofos, tebufenozida, teflubenzurén, teflutrina, terbufos,
tetraclorvinfos, tiacloprid, tiametoxam, tiodicarb, tiosultap-
sodio, tolfenpirad, tralometrina, tricloxrfén, triflumurén,
aldicarb, fenamifos, amitraz, quinometionat, clorobenzilato,
cihexatina, dicofol, dienoclor, etoxazol, fenazaquina, &xido de

fenbutatina, fenpiroximato, hexitiazox, propargita, piridaben
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tebufenpirad, Bacillus thuringiensis aizawai, Bacillus
thurangiensis kurstaki, endotoxina delta de Bacillus
thuringiensis, baculovirue, y bacterias entomopatogénicas,

virus entomopatogénicos, y hongos entomopatogénicos.

6. La compoeicién de la Reivindicaci6bn 3 en donde el por
lo menos un compuesto o agente biolégicamente activo adicional
se selecciona del grupo que consiste de cipermetrina,
cihalotrina, ciflutrina y Dbeta-ciflutrina, esfenvalerato,
fenvalerato, tralometrina, fenotricarb, metomil, oxamil,
tiodicarb, acetamiprid, clotianidin, imidacloprid, tiametoxam,
tiacloprid, indoxacarb, espinosad, abamectina, avermectina,
emamectina, endosul fan, etiprol, fipronil, Elufenoxuron,
triflumuron, diofenolan, piriproxifen, pimetrozina, amitraz,
Bacillus thuringiensgis aizawai, Bacillus thuringiensis
kurstaki, endotoxina delta de Bacillus thuringiensis y hongos

entomofagosos.

7. Un método para controlar una plaga invertebrada gque
comprende poner en contacto la plaga invertebrada o su ambiente
con una cantidad biolSgicamente efectiva de un compuesto de la

Reivindicacitn 1.

8. Un método para controlar una plaga invertebrada que
comprende poner en contacto la plaga invertebrada o su ambiente
con una cantidad biol6gicamente efectiva de una composicién de

la Reivindicacién 3.

9. El método de la Reivindicacién 7 o Reivindicacién 8 en
donde la plaga invertebrada es una cucaracha, una hormiga o una
termita que estd en contacto con el compuesto por medio de

consumir una composicién de carnada que comprende el compuesto.

10. El método de la Reivindicacién 7 o Reivindicacién 8 en
donde la plaga invertebrada es un mosquito, una mosca negra,
una mosca de establo, una mosca de la tularemia, una mosca del
caballo, una avispa, una véntula, un avispén, una garrapata,

una arafla, una hormiga, o un mosquito que se pone en contacto
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con una composicién de rociado que comprende el compuesto

dispensado desde un contenedor de rociado.

11. El método de la reivindicacién 8 en donde una planta se
pone en contacto con la composicién aplicada a la parte del

suelo de una formulacidén liquida.

12. La composicién de la reivindicacién 3 en la forma de

una formulacién liquida puesta en el suelo.

13. Una composicién de rociado, comprende:

a. un compuesto de Reivindicacién 1; y

b. un propelente.
14. Una composicién de carnada, comprende:

a. un compuesto de Reivindicacién 1;

b. uno o mis materiales de alimento;

c. opcionalmente un atrayente; y

d. opcionalmente un humectante.
15. Un dispositivo para controlar una plaga invertebrada,
comprende:

a. la composicién de carnada de la Reivindicacién 14;
Y

b. una caja adaptada para recibir la composicién de

carnada, en donde la caja tiene por lo menos un tamafio abierto
para permitirle pasar a la plaga invertebrada a través de la
abertura de modo que la plaga invertebrada pueda acceder a la
composicién de carnada desde una localizacién exterior, y en
donde la caja esti ademds adaptada para ser colocada en o cerca

del locus de actividad potencial o conocida para la plaga de
invertebrados.
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Se cree que una persona versada en la técnica que use la
descripcién precedente puede utilizar la presente invencién a
su grado maximo. Loe siguientes Ejemplos son, por lo tanto,
meramente ilustrativos, y no limitativos de la descripcién de
ninguna manera. El espectro H RMN es reportado en ppm después
de tetrametilsilano; 8 es singulete, d es doblete, t es
triplete, g es cuarteto, m es multiplete, dd es doblete o
dobletes, br B es singulete amplio.

EJEMPLO 1
Preparacién de 3-bromo-1-(2-clorofenil)-N-[4-ciano-2-metil-6-[[
(1-metiletil) amino] -carbonil] fenil] -1H-pirazol-5-carboxamida
Etapa A: Preparacién de &cido (2E)-[(2-clorofenil) hidrazono]
acético

A una solucién de clorhidrato de 2-clorofenil hidrazina
(18.8 g, 0.105 mol) en agua (300 mL) a temperatura ambiente se
agrega &cido clorhidrico concentrado (13.2 g, 0.136 mol),
seguido por adicién gota a gota durante 20 minutos de 50% &cido
glioxilico (17.1 g, 0.115 mol) para formar un precipitado
grueso. La mezcla de reaccién se agita entonces durante 30
minutos. El producto se aisla por filtracién, se lava con agua,
Y luego se disuelve en acetato de etilo (400 mL). La solucién
resultante se seca (MgSO,) y se concentra bajo presién reducida
para proporcionar el producto titulado como un 86lido &mbar
(20.5 q).

1H RMN (Me;SO-ds) & 12.45 (s, 1H), 10.7 (s, 1H), 7.59 (d, 1H),
7.54 (8, 1H), 7.40 (d, 1H), 7.23 (t, 1H), 6.98 (t, 1H).

Etapa B: Preparacifn de dibromuro de (2-clorofenil) carbono
hidrazénico

A una solucién de el producto de la Etapa A (20.5 g, 0.103
mol) en N,N-dimetilformamida (188 mL) a 0° C se agrega N-
bromosuccinimida (35.7 g, 0.206 mol) por porciones durante 30
min. La mezcla resultante se agita durante toda la noche a
temperatura ambiente. La mezcla de reaccién se diluye con agua
{150 mL) y Be extrae con dietil éter (3 x 200 mL). Los
extractos orgénicos combinados se secan (MgSO,, absorbidos
sobre gel de eilice y se purifica mediante cromatografia para
proporcionar el compuesto titulado como un aceite rojo (12.0
g).

'H RMN (CDCl,) & 8.15 (br 4, 1H), 7.41 (4, 1H), 7.31 (d, 1H),
7.21 (4, 1H), 6.90 (d, 1H).

Etapa C: Preparacién de 3-bromo-1-(2-clorofenil)-4,5-dihidro-
1H-pirazol-5-carboxilato de metilo

En una solucién del producto de la Etapa B (12.0 g, 38.5
mmol) en N,N-dimetilformamida (110 mL} se agrega acrilato de
metilo (13.85 mL, 153.8 mmol) en una porcién, seguido por la
adicién gota a gota de N,N-diisopropiletilamina (7.38 mL, 42.3
mmol) durante 15 minutos. La mezcla de reaccién entonces se
agita a temperatura ambiente durante 1 hora. La mezcla de
reaccién se diluye con agua (200 mL) y se extrae con dietil
éter (2 x 200 mL). Los extractos combinados se lavan con agua y
solucién salina. Los extractos de éter
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durante 20 horas. La mezcla de reaccifn entonces se enfria, y
la mayor parte de la dimetilformamida se remueve por
concentracién sobre un evaporador rotatorio a presién reducida.
Se agrega agua (200 mL) al e6lido aceitoso seguido por
etilenodiamina (20 mL), y la mezcla se agita vigorosamente para
disolver la mayor parte de los s6lidos. Los e6lidos residuales
se remueven medliante filtracién, y se agrega &4cido clorhidrico
concentrado al filtrado para ajustar el pH a 5. A medida que el
pH disminuye, algunos 86lidos se precipitan. La mezcla
resultante se particiona entre acetato de etilo y agua. La
solucién orginica separada se seca (MgSO4), se filtra y se
concentra bajo presién reducida. Los s86lidos residuales se
trituran con una mezcla de éter, hexano y acetato de etilo para
proporcionar el compuesto titulado como un sélido &mbar (7.61
g).

1H RMN (Me2S0O-d6) 6 7.97 (e, 1H), 7.50 (s, 1H), 7.3-7.5 (br =,
1H), 2.12 (s, 3H).

Etapa H: Preparacidén de 2-[3-bromo-1-{2-clorofenil)-1H-pirazol-
5-il] -8-metil-4-ox0-4H-3,1-benzoxazina-6-carbonitrilo

A una solucibén de é&cido 3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-pirazol-5-
carboxilico (es decir, el producto de &acido carboxilico de la
etapa E) (2.0 g, 6.29 mmol) y &cido 2-amino-3-metil-5-
cianobenzéico (es decir el producto de la etapa G) (1.1 g, 6.29
mmol) en acetonitrileo (60 mlL) a temperatura ambiente se agrega
3-picolina (3.2 mL, 32.7 mmol). La mezcla de reaccifn se agita
durante 5 minutos y luego se enfria a -10° C. entonces se
agrega gota agota cloruro de Metanosulfonilo (1.3 mL, 16.4
mmol), y después de completar la adicién de la mezcla de
reaccidén se calienta a temperatura ambiente. Bajo agitacién
durante toda la noche a temperatura ambiente, la mezcla de
reaccién forma un precipitado sélido. El 86lido se aisla por
filtracién, se lava con agua, s8se disuelve en cloruro de
metileno en exceso y se seca (MgSO4). Después de la remocién
del disolvente, el residuo se purifica mediante cromatografia
sobre gel de silice para proporcionar el compuesto titulado
(1.9 g).

1H RMN (CDCl3) & 8.31 (e, 1H), 7.73 (s, 1H), 7.45-7.6 (m, 4H),
7.31 (s, 1H), 1.84 (8,1H).

Etapa I: Preparaciém de 3-bromo-1-(2-clorofenil)-N-[4-clano-2-
metil-6-[[(1-metiletil)amino] carbonil] fenil] -1H-pirazol-5-
carboxamida

A una solucidén de 2-[3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-pirazol-5-il]-
8-metil-4-oxo0-4H-3,1-benzoxazina-6-carbonitrilo (es decir el
producto de la etapa H) (2.7 g, 5.7 mmol) en acetonitrilo (150
mL) se agrega gota a gota isopropilamina (1.95 mL, 22.9 mmol) y
luego la reaccién se calienta hasta cerca de 50° C usando un
bafio de agua hasta que todos los 86lidos se disuelven. La
mezcla de reaccién se agita a temperatura ambiente durante 2
horas. A medida que la reaccidén progresa, un sélido blanco se
forma. Los s6lidos se aislan mediante filtracién y se lava con
dietil éter y hexano para proporcionar el compuesto titulado,
un compuesto de la presente invencién, como un sélido blanco
{(2.34 g) que se funde a 145-149° C.
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1H RMN (cDCl3) & 10.5 (br s, 1H), 7.59 {(d, 1H), 7.56 (m, 2H)},
7.4 (m, 3H), 7.02 (s, 1H), 5.98 (br d, 1H), 4.2 (m, 1H), 2.25
(s, 3H), 1.27 (4, 6H).

EJEMPLO 2

Preparacién de 3-bromo-1-(2-clorofenil)-N-[4-cianco-2-metil-6-
[ (metilamino) -carbonil] fenil] -1H-pirazol-5-carboxamida

A una solucién de 2-[3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-pirazol-
5-il] -8-metil-4-oxo0-4H-3,1-benzoxazina-6-carbonitrilo (es decir
el producto del Ejemplo 1, etapa H) (2.7 g, 5.7 mmol) en
acetonitrilo (150 mL) se agrega gota a gota metilamina (2.0 M
en golucién en THF, 18.0 mL, 36.0 mmol), y la mezcla entonces
se agita a temperatura ambiente durante 30 minutos. A medida
que la reaccién progresa, se forma un s6lido blanco grueso. La
mezcla de reaccién se enfria a 0° C, y los sb6lidos se aislan
mediante filtracién y se purifica mediante cromatografia de gel
de silice para proporcicnar el compuesto titulado, un compuesto
de la presente invencién, como un sélido blanco (2.1 g) que Be
funde a 242-243° C.
'H RMN (cDCl3) & 10.45 (br s, 1H), 7.5-7.6 (m, 3H), 7.4 (m,
3H), 7.03 (8, 1H), 6.3 (br d, 1H), 2.98 (d, 3H), 2.25 (\, 3H).

EJEMPLO 3

Preparacién de 3-bromo-1-{2-clorofenil)-N-[2,4-dicloro-6-
[ {metilamino) -carbonill fenill -1H-pirazol-5-carboxamida
Etapa A: Preparacifn de 2-[3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-pirazol-
5=-11] -6,8-dicloro-4H-3,1l-benzoxazin-4-ona

A una mezcla de acido 3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-pirazol-
5-carboxilico (es decir el producto de &cido carboxflico del
Ejemplo 1, etapa E) (3.0 g, 9.44 mmol) y &cido 3,5-
dicloroantranilico (1.94 g, 9.44 mmol) en acetonitrilo (60 mL)
Be agrega 3-picolina (4.81 mL, 45.1 mmol) a temperatura
ambiente, y la mezcla de reaccién se agita durante 5 minutos.
La mezcla de reaccidén se enfria a -10° C y se agrega gota a
gota cloruro metanosulfonilo (1.91 mL, 24.56 mmol) en
acetonitrilo (5 mL). La mezcla de reaccién se calienta a
temperatura ambiente y se agita durante toda la noche. Los
s6lidos resultantes se aislan mediante filtracién, se lava con
agua, luego se disuelve en cloruro de metileno en exceso y se
secan (MgSO4). El disclvente se evapora bajo presién reducida,
Y el sblido residual se purifica mediante cromatografia scbre
gel de silice para proporcionar el compuesto titulado (2.0 g).
'H RMN (CDC13) & 8.0 (B, 1H), 7.72 (8, 1H), 7.4-7.55 {(m, 4H),
7.28 (8, 1H)

Etapa B: Preparacién de 3-bromo-1-{2-clorofenil)-N-[2,4-
dicloro-6-[ (metilamino) carbonil] fenil] -1H-pirazol-5-carboxamida

A una solucibén de 2-[3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-pirazol-
5-il]-6,8-dicloro-4H-3,1 -benzoxazin-4-ona (es decir el
producto de la etapa A) (2.4 g, 8.8 mmol) en acetonitrilo (150
mL) enfriado a 0° C se agrega gota a gota metilamina (solucién
al 2.0 M en THF, 17.7 mL, 35.4 mmol), y la mezcla de reaccién
se agita durante 15 min. A medida que la reaccién progresa, se
forma un s6lido blanco gruesoc. Loe 86lidos se afislan mediante
filtracién y se purifica mediante cromatograffia de gel de
gilice
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Se cree que una persona vergada en la técnica que use la
descripcién precedente puede utilizar la presente invencién a
su grado méiximo. Los siguientes Ejemplos son, por lo tanto,
meramente ilustrativos, y no limitativos de la descripcién de
ninguna manera. El espectro 'H RMN es reportado en ppm después
de tetrametilsilano; 8 es singulete, d ee doblete, t es
triplete, g es cuarteto, m es multiplete, dd es doblete o
dobletes, br s es singqulete amplio. \

P\"(w

EJEMPLO 1 /
Preparacidén de 3-bromo-1-(2-clorofenil) -N-[4-cj fio-2-metil-6-[{ -~
(1-metiletil)amino] -carbonil] fenil] -1H-pixaz6Il-5-carboxamida .~
Etapa A: Preparacidén de &cido (2E)-[(2-clorofenil) hidrazono]
acético

A una solucién de clorhidrato de 2-clorofenil hidrazina
(18.8 g, 0.105 mel) en agua (300 mL) a temperatura ambiente se
agrega A4acido clorhidrico concentrado (13.2 g, 0.136 mol),
sequido por adicién gota a gota durante 20 minutos de 50% &cido
glioxilico (17.1 g, 0.115 mol) para formar un precipitado
grueso. La mezcla de reaccién se agita entonces durante 30
minutos. El producto se aisla por filtracién, se lava con agua,
Yy luego Be disuelve en acetato de etilo (400 mL). La solucién
resultante se seca (MgSO,) y se concentra bajo presifn reducida
para proporcionar el producto titulado como un s6lido &mbar
(20.5 g) .

1H RMN (Me;SO-dg) 6 12.45 (s, 1H), 10.7 (s, 1H), 7.59 (d, 1H),
7.54 (8, 1H), 7.40 (d, 1H), 7.23 (t, 1H), 6.98 (t, 1H).

Etapa B: Preparacién de dibromuro de ({2-clorofenil) carbono
hidrazénico

A una polucién de el producto de la Etapa A (20.5 g, 0.103
mol) en N,N-dimetilformamida (188 mL) a 0° C se agrega N-
bromosuccinimida (35.7 g, 0.206 mol) por porciones durante 30
min. La mezcla resultante se agita durante toda la noche a
temperatura ambiente. La mezcla de reaccién se diluye con agua
{150 mL) y se extrae con dietil éter (3 x 200 mL). Los
extractos orgénicos combinados se secan (MgSQ,, absorbidos
sobre gel de silice y se purifica mediante cromatografia para
proporcionar el compuesto titulado como un aceite rojo (12.0

g).

H RMN (CDCl,) & 8.15 (br 4, 1H), 7.41 (d, 1H), 7.31 (d, 1H),
7.21 (d, 1H), 6.90 (d, 1H).

Etapa C: Preparacifn de 3-bromo-1-(2-clorofenil)-4,5-dihidro-
1H-pirazol-5-carboxilato de metilo

En una soluci6n del producto de la Etapa B (12.0 g, 38.5
mmol) en N,N-dimetilformamida (110 ml) se agrega acrilato de
metilo (13.85 mL, 153.8 mmol) en una porciémn, eeguido por la
adicién gota a gota de N,N-diisopropiletilamina (7.38 mL, 42.3
mmol) durante 15 minutos. La mezcla de reaccién entonces se
agita a temperatura ambiente durante 1 hora. La mezcla de
reaccién se diluye con agua (200 mL) y se extrae con dietil
éter (2 x 200 mL). Los extractos combinados se lavan con agua y
solucién salina. Los extractos de éter
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durante 20 horas. La mezcla de reaccién entonces se enfria, y
la mayor parte de 1la dimetilformamida ee remueve por
concentracisén sobre un evaporador rotatorio a presifn reducida.
Se agrega agua (200 mL) al 86lido aceitoso seguido por
etilenodiamina (20 mL), y la mezcla se agita vigorosamente para
digolver la mayor parte de los sdlidos. Lose 86lidos residuales
se remueven mediante filtracién, y se agrega &cido clorhidrico
concentrado al filtrado para ajustar el pH a 5. A medida que el
pH disminuye, algunos se6lidos 8e precipitan. La mezcla
resultante se particiona entre acetato de etilo y agua. La
sBolucién orgidnica separada se seca (MgS804), Be filtra y se
concentra bajo presién reducida. Los 86lidos residuales se
trituran con una mezcla de éter, hexano y acetato de etilo para
proporcionar el compuesto titulado como un sblido &mbar (7.61
g).

1H RMN (Me2S0-d6) & 7.97 (s, 1H), 7.50 (s, 1H), 7.3-7.5 (br s,
1H), 2.12 (s, 3H).

Etapa H: Preparacifn de 2-[3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-pirazol-
5-il] ~B-metil-4-oxo-4H-3,1-benzoxazina~-6-carbonitrilo

A una solucién de &cido 3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-pirazol-5-
carboxflico {(es decir, el producto de &cido carboxilico de 1la
etapa E) (2.0 g, 6.29 mmol) y &cido 2-amino-3-metil-5-
cianobenzdico (es decir el producto de la etapa G) (1.1 g, 6.29
mmol) en acetonitrilo (60 mL) a temperatura ambiente se agrega
3-picolina (3.2 mL, 32.7 mmol). La mezcla de reaccidén se agita
durante 5 minutos y luego se enfria a -10° C. entonces Be
agrega gota agota cloruro de Metanosulfonilo (1.3 mL, 16.4
mmol), y después de completar la adicién de la mezcla de
reaccidn se calienta a temperatura ambiente. Bajo agitacién
durante toda la noche a temperatura ambiente, la mezcla de
reacci6dn forma un precipitado sé6lido. El1 s6lido se aisla por
filtracién, se lava con agua, s8Be digsuelve en cloruro de
metileno en exceso y se seca (MgSO4). Después de la remocién
del disolvente, el residuo se purifica mediante cromatografia
sobre gel de silice para proporcionar el compuesto titulado
(1.9 g).

1H RMN (CDCl3) & 8.31 (s, 1H), 7.73 (s, 1H), 7.45-7.6 (m, 4H),
7.31 (s, 1H), 1.84 (s,1H). wqao\

Etapa I: Preparacién de 3-bromo-1-{2-clorofenil)-N- [4-@:—2-
Vmetil-6-[{(1-metiletil)aminod) carbonil] fenil] -1H-pira®zcl-5-
carboxami - ~

A una solucién de 2-[3-bromo-1-{2-clorofenil)-1H-pirazol-5-il]-
8-metil-4-oxo-4H-3,l-benzoxazina-6-carbonitrilo (es decir el
producto de la etapa H) (2.7 g, 5.7 mmol) en acetonitrilo (150
mL) se agrega gota a gota isopropilamina (1.95 mL, 22.9 mmol) y
luego la reaccién se calienta hasta cerca de 50° C usando un
bafio de agua hasta que todos los s88lidos se disuelven. La
mezcla de reaccién se agita a temperatura ambiente durante 2
horas. A medida que la reaccién progresa, un s8blido blanco se
forma. Los s86lidos se aislan mediante filtracién y se lava con
dietil éter y hexano para proporcionar el compuesto titulado,
un compuesto de la presente invencién, como un 8&lido blanco
(2.34 g) que se funde a 145-149° C.
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1H RMN (CDCl13) & 10.5 (br s, 1H), 7.59 (d, 1H), 7.56 (m, 2H),
7.4 (m, 3H), 7.02 (s, 1H), 5.98 (br 4, 1H), 4.2 {(m, 1H), 2.25
(s, 3H), 1.27 (d, 6H). \

iﬂfozj

EJEMPLO 2
Preparacién de 3-bromo-1-(2-clorofenil)-N-[4-ciano-2-metil-6-
[ (metilamino) -carbonil] fenil] -1H-pi -5-carboxamida
A una solucién de 2-[3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-pirazol-
5-il] -8-metil-4-oxo-4H-3,1-benzoxazina-6-carbonitrilo (es decir
el producto del Ejemplo 1, etapa H) (2.7 g, 5.7 mmol) en
acetonitrilo (150 mL) se agrega gota a gota metilamina (2.0 M
en solucién en THF, 18.0 mL, 36.0 mmol), y la mezcla entonces
pe agita a temperatura ambiente durante 30 minutos. A medida
que la reaccién progresa, se forma un s6lido blanco grueso. La
mezcla de reaccifn se enfrfa a 0° C, y los s86lidos se aislan
mediante filtracién y se purifica mediante cromatografia de gel
de silice para proporcionar el compuesto titulado, un compuesto
de la presente invencién, como un sélido blanco (2.1 g) que se
funde a 242-243° C.
4 RMN (CDCl3) & 10.45 (br s, 1H), 7.5-7.6 (m, 3H), 7.4 (m,

3H), 7.03 (s, 1H), 6.3 (br d, 1H), 2.98 (d, 3H), 2.25 (s, 3H). af/
. a20\ oG O
EJEMPLO 3 y}}' eﬁl’a
Preparacién de 3-bromo-1-(2-clorofenily-N-[2,4-dicloro -6-

[ (metilamino) -carbonil] fenill] -1H-piraZ6l-5-carboxamida
Etapa A: Preparacién de 2-[3-bromd-1-(2-clorofenil)-1H-pirazol-
5-il] -6,8-dicloro-4H-3,1-benzoxazin-4-ona

A una mezcla de #&cido 3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-pirazol-
5-carboxilico (es decir el producto de &cido carboxilico del
Ejemplo 1, etapa E) (3.0 g, 9.44 mmol) y &cido 3,5-
dicloroantranilico (1.94 g, 9.44 mmol) en acetonitrilo (60 mL)
se agrega 3-picolina (4.81 mL, 49.1 wmmol) a temperatura
ambiente,. y la mezcla de reaccifn ee agita durante 5 minutos.
La mezcla de reaccién se enfria a -10° C y Be agrega gota a
gota cloruro metanosulfonilo (1.91 mL, 24.56 mmol) en
acetonitrilo (5 mL). La mezcla de reaccién se calienta a
temperatura ambiente y se agita durante toda la noche. Los
s86lidos resultanteas se afislan mediante filtracién, se lava con
agua, luego se disuelve en cloruro de metileno en exceso y se
gsecan {(MgS04). El disolvente se evapora bajo presién reducida,
y el s6lido residual se purifica mediante cromatografia sobre
gel de silice para proporcionar el compuesto titulado (2.0 g).
H RMN (CDCl3) & 8.0 (B, 1H), 7.72 (s, 1H), 7.4-7.55 (m, 4H),
7.28 (s, 1H)

Py axo )
Etapa B: Preparacién de 3-bromo-1-(2-clpf;¥enil)-u-[2,4-
dicloro-6-[ (metilamino) carbonil] fenil] -1H-pifazol-5-carboxamida
A una solucién de 2-[3-bromo-1-(2-clorofenil)-1H-pirazol-
5-il]-6,8-dicloro-4H-3,1 -benzoxazin-4-ona (es decir el
producto de la etapa A) (2.4 g, 8.8 mmol) en acetonitrilo (150
mL) enfriado a 0° C se agrega gota a gota metilamina (solucién
al 2.0 M en THF, 17.7 mL, 35.4 mmol), y la mezcla de reaccién
se agita durante 15 min. A medida que la reaccién progresa, se
forma un s6lido blanco grueso. Los 86lidos se afslan mediante

filtracién y se purifica mediante cromatografia de gel de
pilice
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detailed informafion, see aleo the PCT Applioants Guide, a publiastion of WIPO,

in these Notes, "Article®, “Ruls”, and “"Secbion™ reler {o the provisions of the PCT, the PCT Regulstiors and the PCT
mmw,

INSTRUCTIONS CONCERNING AMENDMENTS UNDER ARTICLE 19

The applicant has, afler having recsivad the intemnalional search report, one opportunily to amend the dlaims of the
intemalional sppiioation. ldﬂldmtn-nﬂnﬁldlhdmlpﬂldhlmm lostion {olalma,
mﬂm)mqhmcbdm Infernational pretiminary examination , there is usually
no need to fie amendmanis of wﬁhﬁlﬁ-uﬂm.qhwuthUbhpﬁhd
lurhpllpu-dpo\hhndm:rhu-'ﬂ'm amending the claims belors Intemnational pbulication.

Furthermore, & should be emphasized that provisional protection is avaiable in some Stales only.

What parts of the inlermationsl sppiicaiion mway be smended ?
Under Articls 19, only the olaims may be amencied,

Dmmll-ihndhnl;h- hddmmq.hhmmﬁd(uhﬂwmmnlﬂnhﬂhhn

the internatjonal Preiiminary Examining Authority. The deseriplion and drawings may only be amended under
Articls 34 befors the Intemational Examining Authorily,

l.lpwu.tylrhﬂ-ndbmlﬂlao ofl parts of the intemationsl sppliostion mey be smended under Artiols 28
or, where spplicsbls, Arficle 4

When? Within 2 months from the dais of tranemiiial of the inlernational searoh report or 18 months from the priority
date, whichever time limit axpires later.  should be noted, however, that e amendmants will be considered
-hﬂmhmmvdmhiﬂwnuudvdb;hlnhmdhndmﬁhmdh

tims imk but bafore the completion of the tachnioal preparstions for intamational publication

(Fade 46.1).

Whare not to e the asandmenis?

The smerdiments may only be fiad with the intemational Bureau and not with the recslving Offios or the
inismational Searching Authorlly (Puls 46.2).

Where a demnand for intemational prefiminary sxaminalion has been /s fled, see below.

How? Either by canceling one or more entire dlaims, by adding ons or more new dlaiims or by smanding the lext of
mulwnmdﬂ-d-'m-ﬂul.

A replacement sheet must be submitbed for sach shest of the olalms which, on acoount of an amendmant or

All the aluims sppearing on a replasement shaet must be numberad in Arabio mumerais, Whare a olsim b
Mmmdhhm-nwhdmnmnddmnmmm
be rerumbered consecutively (Adminisirative instructions, Beation 205(h)).

The snandments must be musds in tha language in which the Intemstional application is o be published.

What documants muat/may accompany the assendmanta?
Latter (Sention 205(b)):
The amancimsnts must be submitted with a letter.

Tha ietier will not be published with the international application and the amended dlsine. it should not be
confuned with the "Stalement under Articls 18{1)" (see below, under "Statement undar Arlicle 19(1)").

mmllﬂhhm“ﬁndl at tha choice of the applioant, However, i the language of the
inbornational application is tha lettar must be In English; it the lengusge of the intermationsl spplication
Is French, the istter must ba in French.

Notes to Form PCTASA/220 (first sheat) (January 1984)




NOTES TO FORM PCT/ISA/220 (continued) 0O4ny

the olaim replaces one or mors clairns s filed;

®
®
(@) the olakm i new;
(v)
() the claim in the result of the division of a claim as Bed.

The following sxamplss Hlusirels the manner in which smendmants must be axpisined In the
sccompanying letter:

1. [Where originally there ware 48 clsima and afier amendment of some dlaims there are 51]:
“*Claims 1 to 29, 31, 32, 34, 35, 37 lo 48 repisced by amendied claima bearing the samas numbers;
olalrs 30, 33 and 36 unchangad; new claima 49 io 51 added."

2 [Whare originally thare were 16 olaims and after amandment of all claims thers sre 11}:
"Claims 1 1o 15 replaced by amended olaims 1 to 11."

3 [Wh-nul?nlyhnm“dimmdhmnhﬂuﬂhe.ﬂ.mdﬁmmdhlﬂm
new claims]:
*Claima 1 to & and 14 unchanged; claims 7 to 13 eancelled; new olaims 15, 16 and 17 added.” or
“Claims 7 to 13 cancallad; new claima 15, 16 and 17 addad; all other olaims unchanged.*

4, [Whare varioua kinda of amendmends are made]:
“Claima 1-10 unchanged; slaims 11 to 13, 18 and 19 cancslied; allh'M.'IE.Ilﬁnﬂn.dby-nluhd
d-mM,d-niTmih-mn!dd-n- 16, 15“17 now olaims 20 and 21 added.”

“Statement under article 19(1)" (Rule 40.4)

The amandments mey be scoompanied by a ststement sxplaining the smendiments and indlosling any impact
Mlﬂﬂ;ﬂ“ﬁﬂhﬂﬂh”ﬂﬂh&“ﬂﬁ“hmm

The stsisment will be pubished with the inlesmational appication and the amendad olaima.
1 must be in the langusge in which the intsmational spppiicstion bs to be published.
R must be brief, not exoseding 500 words i in Engliah or i transisbed into English, )

It should not be confused with end doss nal replace the letier indicating the differenoss between the daime
as fled and =3 smended. i must be fied an a separais shest and must be kisniiffed as such by a heading,
preferably by using the worca "Stslement under Article 19(1)."

R may not contain any disparaging commasnis on the international ssarch report or the relevance of cilations
cortsined in that report. Reference to ciisSons, relevant to & given clsim, contained in the intemational search
report may be mads only in connection with an amendment of that olakm.

Conasgarence i & demand for inlsmationsl prefiminary examinstion has aiready been flled

N, at the time of ffing any amendments under Artiols 19, a demand for intfemational preliminary sxemination
has sirmacly baen submitiad, the spplicant must preferably, at the same fima of Siing the amandments with the
intemnational Bursaw, also fils a copy of suah amendmenis with the intemnational Prefiminary Examining
Authority (see Rule 62.2(a), fist sentence).

Consecpianca with regard le transiation of the intermational application for entry into the national phase

The spplicarts atienilon is drewn to the fact thal, where upon entry inio the nations! phase, a tranelstion of the
dﬁ--mﬁurﬂ-hﬁhﬂmhnbhhﬁndhh designated/siected Offiows, instead of, or
in addiion to, the transiation of the claims as filsd.

For further datalls on the requirements of sach designated/siacisd Offios, see Volume i of the PCT Applioant’s

77
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PATENT COOPERATION TREATY

PCT e

. INTERNATIONAL SEARCH REPORT / ﬁ 7’
(PCT Article 18 and Rules 43 and 44)
Applicant's or agent’s fila reference FOR FURTHER sea Form PCT/ISAZ220
BA9332PCT ACTION as well as, where applicable, fem 5 below.
Intemational apphcation No. Intemational filing date (day/nonthysear) (Earliest) Priodty Data (day/month/Asar) .
PCT/US2005/012465 12/04/2005 13/04/2004
Appicant

E.I. DUPONT DE NEMOURS AND COMPANY

This Intemational Search Reporl has been prepared by this Iniamational Ssarching Authorlty and Is transmitied to the appllcant
according io Arlicle 18. A copy Is being tranamitted to the intemational Bureau.

This Intemational Search Report consists of a intal of 3 sheais.
[X] s also accompanied by a copy of each prior art documen clted n this report.

1. Basls of the report

a. Whkh regard to tha Ienguape, the Intamational ssanch was carried out on the basls of the Infemational appfication In the
language In which it was filad, unless otherwise indicated under this ltem.

D The Inlemational search was camaed out on the basis of a transiation of the Intemalional application fumished fo
this Authority (Rude 23.1(b)).
b, D With regand o any nucleotide and/or amino acid saquencs disciosed in the Inemational application, sae Box No. |

2 [[] Cerain cisime wers found unsearchabie (See Box If).
3.  [] Uniyofinvention Is lacking {sse Box Ili).

4. With regard to the title,
[X] thetextis epproved ae submitted by the applicant.
[[] thetext nas been astabiished by this Authority o read as follows:

5. With regard io the sbstract,
[X] the textis approved as submitied by the appiicant.

[C] thetext has been estabiished, accomingannulsasz(b).bymmmwnnappnmnaomoNmappnam
mymﬂlhomnummmadmadnnillngd imermnational search report, submit comments to this Authority.

6. With regard ip the drawings,
a. the figure of the drawings to be pubfished with the absiract is Figure No.
[(] essuggested by the apphicant.
[[] asssiectsd by this Authortty, because the applicant falled fo euggest a figure.
[[] asssiectsd by this Authortty, because this figure better characterizes the inveriion.
b. [[] noneof the figures Is 1o be published with the abstract

Form PCTASA/210 (first sheel) (January 2004)



INTF NATIONAL SEARCH REPORT

amationsl Application No

PCT/US2005/012465 n 3

A. CLASBIRCATION OF BURJECT MATTER
TPe 7 C070231/16  ADINA3/S6

According o iImamational Paiant Classification {IPC) or to both nationsl ciasallication and IPC

68

B. AELDG SEARCHED

IPC 7 CO7D

Minimum documentation searched (claseification sysiem followed by classification symbols)

Documentation saarchad other than minimum documentstion to the extant that such documeants are inciuded In the fisids searched

Electronic dam base conaulted during the Imomationat saarch (name of data base and, whars practical, search temvs usad)

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

C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

Category " | Cmtion of document, with indication, whers approprime, of the relevart passages Felovart to clatm No.

X WO 01/70671 A2 (E. 1. DU PONT DE NEMDURS & 1,4,8,14
CO., USA) 27 September 2001 (2001-09-27)

Y examples D168,D177,D210,D232-D235,D241 3

X WO 03/024222 A1 (E. 1. DU PONT DE NEMOURS 1,2,4-9,
& CO., USA) 27 March 2003 (2003-03-27) 11-14
table 5

X WO 03/015518 Al (E. I. DU PONT DE NEMOURS 1,2,4-16
& CO., USA) 27 February 2003 (2003-02-27)
table 5

P,Y WO 2004/067528 A (E.I. DU PONT DE NEMOURS 3
AND COMPANY; HUGHES, KENNETH, ANDREW;
LAHM, GE) 12 August 2004 (2004-08-12)
page 49

D Further documants are listed in the continuation of bex C.

D Paten family membars are Hsted in annex.

* Spedial categories ol citad documents :

"A" documaent dafining the geneml stete of the an which i not
conpiclersd to be of particular ralevance

"E" aariier documant but publishad on or after the indernational
fling dats

"L" docurmem which may throw doubls clalm(s
mn“hnﬁﬂhpﬂmﬂgnu:m“;
chation or athar special mason (as speciiied)

‘0" documem refening io an orei disciogure, use, exhibition or
other means

P* document published prior fo the indsimational flling date but
nter than tha priorty date claimead "o

*T" later document published after the Intematiorsl date
or prioiily dais and not in confiici with the but

cited to undsrnstand the principle or theory underying the

mants,
Intha art.
3" documam mamber of the sama patent tamily

Date of the acwal campiation of the iamalional search

Date of maling of the intemational ssarch repon

9 November 2005 18/11/2005
Nameg and maling address of tha ISA Authoilred officar
Eurgpean Palent Olfice, P.B. 5818 Patentiaan 2
NL - 2280 HV Rjswik
;;(&?’11—_7700},340—@4100. T 31851 eponl, Ze1 '] ner , A

Form PCTASAZ10 (sectwyd sheet) (Jarumry 2004)



INTF  NATIONAL SEARCH REPORT

arnational Appiication No n_’ﬂ ot
iformation on patent family members PCT/US2005/012465
Patant documeant . Publication Patert famly PubBcation
cltad In search report date mermber(s) we 16 q
WO 0170671 A2 27-09-2001 AU 5094601 A 03-10-2001
BR 0109757 A 04-02-2003
CA 2400167 Al 27-09-2001
CN 1419537 A 21-05-2003
EP 1265850 A2 18-12-2002
HU 0300263 A2 28-06-2003
JP 2003528070 T 24-09-2003
MX  PA02009207 A 23-05-2003
NZ 520728 A 26-09-2003
PL 358592 Al 09~08~2004
WO 03024222 Al  27-03-2003 BR 0212993 A 17-08-2004
CA 2458163 Al 27-03-2003
EP 1427285 Al 16-06-2004
HU 0401893 A2 28-01-2005
JP 2005502716 T 27-01-2005
MX  PA04002648 A 07-06-2004
NZ 532269 A 28~10-2005
ZA 200400413 A 20-01-2005
NO 03015518 Al  27-02-2003 BR 0212187 A 05-10-2004
CA 2454302 Al 27-02-2003
CN 1541063 A 27-10-2004
EP 1416796 Al 12-05-2004
HU 0401043 A2 28~09-2004
JP 2004538327 T 24-12-2004
MX  PA04001322 A 20-05-2004
WO 2004067528 A  12-08-2004 AU 2004207848 Al 12-08-2004
CA 2512242 Al 12-08-2004

Form PCTARA/210 (patent family srmex) [January 2004)




PATENT COOPERATION TR. ATY poras—

From the .
INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY /9»0
PCT
WRITTEN OPINION OF THE
saa form PCTASA220 INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY
(PCT Rule 43bis.1)
Oate of melling
{dayinonthijear) seeform PCTASAZ10 (second shaet)
Appllcants or agent’s lle rvisrence FOR FURTHER ACTION
see form PCTASA220 Sas pamgraph 2 below
internationsl application No. intemational fiing date (dayfnonthiear) Priority date (dayinonthyear)
PCTAJS2005012465 12.04.2005 13.04.2004

Intemational Pamnt Claasiication (IPC) or both national claasHication and IPC
C07D231/16, AD1N4356

Appiicant
E.l. DUPONT DE NEMOURS AND COMPANY

1. This opinion contains indications relating to the following items:

X BoxNo.I  Basis of the opinlon

OO BoxNo.ll  Prlority

O BoxNo.lll  Non-establishment of opinion with regard to navelty, inventive step and industrial apphicabiltty
O Box No. IV  Lack of unly of invention

Bl Box No.V  Reasoned statement under Rule 43bis.1{a}{i) with regard to novelty, inventive step or Industrial
applicabifity; cltations and explanations supporting such statement

B BoxNo.Vl Certain documents clted
B Box No. Vil Caertain defects In the international application
O Box No. Viit Certaln observations on the international application

2. FURTHER ACTION

i a demand for Intemational preliminary examination Is madae, this opinion will usually be considered o be a
written opinion of the Intemnational Preliminary Examining Authority ("IPEA"). However, this does not apply whera
the applicant chooses an Authority other than this one to be the IPEA and the chogen IPEA has notifed the
Intemational Bureau under Rula 6B.1bis{b) that written opinions of this Intemational Searching Authority

will not be so conskdered.

if this opinlon Is, as provided above, considered to be a written opinlon of the IPEA, the applicant Is Invited to
submit to the IPEA a written reply together, whare appropriate, with amendments, before the expiration of three
months from the date of mailing of Form PCTASA220 or before the expiration of 22 months from the priority date,
whichever axpires fater.

For further options, see Form PCTASAZ20.
3. For further detalls, see notes to Form PCTASA220.

Name and malling address of the ISA: Authorized Officer f
Europesn Patent Offics 3 )
D-80298 Munich Zeliner, A { g \i
Tel. +40 89 2389 - 0 Tx: 523856 wpmu d % )
Fax: +49 BO 2399 - 4485 Telaphone No. +49 89 2390-8078 M e

Form (PCTASARAT) (Cover Sheet) (January 2004)
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WRITTEN OPINION OF THE Imemational application No. FH

INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY PCTAIS2005012465

Box No.1 Basls of the opinion

. With regard to the language, this opinion has been asiablished on the basis of the international application in
the [anguage in which it was filed, unless otherwise indicated under this item.

O This opinion has been estaﬁllshed on the basis of a translation from the original language into the following
language , which is the language of a translation furnished for the purposes of intemational search
(under Rules 12.3 and 23.1(b)).

. With regard to any nucleotide andor amino acld sequence disclosed in tha intemational application and
necessary fo the ciaimed invention, this opinion has been established on the basis of:

a. type of material:

0O asequence listing

O table(s) related to the setuence listing
b. format of material:

O  in written format

O in computer readable form
¢. time of filingfumishing:

O contained in the intemational application as filed.

O filed together with tha intemational application in computer readable form.

0 fumished subsequently to this Authority for the purposes of search.
. O In addition, in the case that more than one version or copy of a sequence listing andbr table relating thereto
has been filed or furnished, the required statements that the information in the subsequent or additional
Ccopies is identical to that in the application as filed or does not go beyond the application as filed, as
appropriate, were fumnished.
. Additional comments:

Form PCTASA/237 (January 2004)
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WRITTEN OPINION OF THE International application No.
INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY PCTAJS2005012465

-ﬂ-ﬂ‘1‘1|'7‘

Box No.V Reasoned statement under Rule 43b/s.1(a){l) with regard to novelty, Inventive step or
Industrial applicabliity; chations and explanations supporting such statement

1. Statament
Novaelty (N) Yes: Claims 3
No: Claims 1,2.4-16
Inventive step (IS) Yes: Claims
No: Claims 1-16
Industrial applicability (1A) Yes: Claims 1-16

No: Claims

2. Citations and explanations
sob separats sheet

Box No.Vl Cerialn documents cited

1. Certain published documents (Rules 43bés.1 and 70.10)
and /or

2. Non-written disclosures (Rules 43bis.1 and 70.9)
see form 210

Box No. VIl  Certain defects In the International application

The following defects in the form or contents of the intemational application have been noted:
=80 separate sheet

Form PCTASA/Z237 (January 2004)
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WRITTEN OPINION OF THE International application No.
INTERNATIONAL SEARCHING - 122
AUTHORITY (SEPARATE SHEET) PCT/US2005/012465

The fallowing documents (D) are referred to in this communication; the numbering will be ad-
hered to in the rest of the procedure:

Df: WO 01/70671 A2 (E. |. DU PONT DE NEMOURS & CO., USA) 27 September
2001 (2001-09-27)

D2: WO 03/024222 A1 (E. |. DU PONT DE NEMOURS & CO., USA) 27 March 2003
(2003-03-27)

D3: WO 03/015518 A1 (E. I. DU PONT DE NEMOURS & CO., USA) 27 February 2003
(2003-02-27)

D4: WO 2004/067528 A (E.I. DU PONT DE NEMOURS AND COMPANY; HUGHES,
KENNETH, ANDREW; LAHM, GE) 12 August 2004 (2004-08-12)

The present application relates to anthranilamides and theis use for controlling invertebrate
pests.

itemV

1. Novelty (Art. 33(2) PCT)

1.1. Document D1 discloses compounds falling within the scope of present claim 1 (see
examples mentioned in the Intemational Search Report). D1 futhermore discioses
compounds of general formula (), which formula overlaps with the definition of
compounds of formula (I) according to present claim 1 (D1: p. 24; p. 19, |. 36-37. The
disclosure of D1 is considered novelty-destroying as well for claims 4 , 8 and 14 (p. 194).

1.2. Compounds disclosed in table 5 of D2 fall within the scope of present claims 1 and 2
(D2: e.g. compound of first row, right column of table 5 on p. 70). The disclosure of
document D2 also considered novelty-destroying for present claims 4-7 (compositions
containing the said compounds and sprays, p. 87, |. 2; p. 90, |. 8ff), claims 8, 9 and 11
as well as claim 14.

1.3. Document D3 is considered novelty-destroying for present claims 1,2 and 4-16. It
discloses compounds according to present claims 1 and 2 (table 5), compositions (see

Form PCTASA/Z237 (Separate Sheet) (Sheet 1) (EPO-January 2004)



WRITTEN OPINI N FTHE International application Lo.
INTERNATIONAL SEARCHING
AUTHORITY (SEPARATE SHEET) PCT/US2005/012465

examples and p. 99, |. 9) and methods according to claims 8-12 (see claims).

1.4. The appilications does thus not meet the requirements of Art. 33(2) PCT because the
subject-matter of claims 1, 2 and 4-16 is not considered novel with respect to documents
D1-D3.

2. Inventive step (Art. 33(3) PCT)

Present claim 3 relates to compounds being substituted by a group CN at position 4 of
the phenyl ring. It is not apparent at the present stage which technical effect is achieved
by this particular substituent. The technical problem to be solved can thus only be
considered as to provide alternative compounds to those disclosed in D1-D3. It wouid
appear to be obvious for the skilled person to introduce further substituents or change
substituents already present in compunds disclosed in D1-D3 in order to obtain
alternative compounds. CN-substituents as such are suggested in D1 (p. 3, |. 16), D2 (p.
2, 1. 28) and D3 (p. 2, l. 26). Their introduction in order to obtain compounds according
to present claim 3 is thus not considered based on an inventive step. The application
does not meet the requirements of Arnt. 33(3) PCT.

3. Industrial applicability (Art. 33(4) PCT)
Can be acknowledged for claims 1-16.
item VI
Document D4 was published after the priority date of the present application but before

its international filing date. lts content would be considered as forming part of the state
of the art if the priority of the present application was found to be invalid.

item Vi

Form PCTNSA/237 (Separata Shest) (Sheet 2) (EPO-January 2004)
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WRITTEN OPINION OF THE international application No.
INTERNATIONAL SEARCHING H
AUTHORITY (SEPARATE SHEET) PCT/US2005/012465

Contrary to the requirements of Rule 5.1(a)(ii) PCT, the relevant background art
disclosed in-the documents D2 and D3 is not mentioned in the description, nor are these
documents identified therein.

Form PCTASA/237 (Saparate Sheet) (Sheet 3) (EPO-Janmumary 2004)
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Corrected Version From the INTERNATIONAL BUREAU )36

PCT -
» Linda, D.
NOTIFICATION OF THE RECORDING :!F:.cgu LI:‘ONTDDE NERRE@MD

OF A CHANGE Legal Patent Reco
gl Paent Moo PATENT RECORDS CENTER
Wilmington, Delaware 19805
(PCT Rule 92bis.1 and , :
Administrative Tnstructions, Section 422) ETATS-UNIS DAMERIQUE ‘JUL 20 2008
Dute of maiting (daywonth/vear)
13 July 2006 (13.07.2006) TO.B6-APAEWED—
Applicant’s or ngent's file raference
BAS332PCT IMPORTANT N
Internationa! application No. International fling date (dawinonth/vear)
PCT/US2005/012485 12 April 2005 (12.04.2008)
["1. The foliowing indications appeared on record conceming: :
B8 the epplicant B the inventar ] the agent [J the common representstive
Name and Addrem State of Nationality | State of Residence
SELBY, Thomas, Paul us us
116 Hunter Court Telephone No.

Wiimingtoh, Delaware 15808
United States of America

Facmmile No.

TeleprimerNo.

2. The International Buyeau hereby notifies the applicant that the following change has been recanded concerning:

Name and Address State of Nationality | State of Residence
SELBY, Thomas, Paul , us us
Hockessin, Delaware 18707
United States of America I

Facaimile No.

Teleprinter No.

3. Further observations, if necessary: . |

4. A copy of this notification has been semt to:

B the receiving Office [] the designated Offices concerned

[0 the International Searching Authority B the elected Offices concerned

[0 e Intemational Preliminary Examining Authority O other

m“hmnimnl Bg.'i'“ of WIPO Authorized officer
, chemnin des Colombettes . .
1211 Genevs 20, Switzerland Sevillano Carine REY NOTED
Facaimile No. +41 22 338 87 40

Facsimile No. +41 22 338 82 70 Telephone No. +41 22 338 92 54

Form PCI/I/306 (October 2005) CWYTLVPI



SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

. . DIVISION DE NUEVAS CREACIONES BT LY.PN
Industria y Comercio EXTRACTO PARA PUBLICACION - -
SUPERINTENDENCIA SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION PCT 13

{21) N* de solicitud: (51) Int Ck: CO7D 231118 '
22) Fecha de solicitud: (71)Solicitante(s) E.. DUPONT DE NEMOURS AND
COMPANY
(30) Proddad  (31) No. 32) Fecha (33) Pals
60/581,813 13/04/2004 us
(72) inventor{es) LAHM, George Phillp
SELBY, Thomas Paul
(74) Apoderado:  ALVARO CORREA ORDOAEZ
(85)  Fecha kmite Inicio fase naclonal:  12/1106 (87)  Publicacién Intemacional
(68) Datos relativos a la presentacion de la solicitud PCT Fecha: 16H 212005
Fecha de presentacion de la solicttud:  12/04/2005 N* publicacidn: WO 2005118552
No. de solicitud PCT/US2005/012463
(54) Titulo:  INSECTICIDAS DE ANTRANILAMIDA
Ralvindicacion(es):

1. Un compuesto de Formula [, un N-xddo o una aal de éste

ks
..3
4
1

en donde

R'esMe, Cl,Br.ol;

R2es Cl, Br, | 0 -CN;

R? Cl o Br CF3, OCH2CF30 OCF2H;

R* e3 H; 0 alquilo C14, aiquenilo Ca.4, 0 alquinllo C24, cada uno opclonalmente sustituido con CN, 0 Sme, y
R¢ s fonllo susfituldo con 1 a 3 sustituyentes selecclonados del grupe que consiste da F, Cl, Bry Me.
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) _’nu--mrm (1] l:ll.l.i'lﬂh ¥ CONERDI >
Lad; D8-10024 2- -HULDU-LULD 4
'::? m“: :um Y1155 Dep. Z0in) MIEGREACIONES Omercio
Tra. 11 PALENTEIT IDENCIA
AE:"“ ﬂﬂmﬂnu . B sk 30
REQUISITOS MINIMOS PARA ADMISION A TRAMITE ’ W
PCT
PATENTE DE INVENCION \] MODELO DE UTILIDAD [ ]
4 Indicacién de que se solicita la concesién de una patente - \]
¢ Datos de Identificacion del solicitante o de la persona que presenta la solicitud \
@ Descripcion de la invencion
¢ Dibujos de ser estos pertinentes
¢ Comprobante de pago de las tasas establecidas ' \1 ]
COMPLETA\\] . INCOMPLETA [ ]

DISENO INDUSTRIAL" [ ]

Indicacién de que se solicita el registro de Disefio Industrial [ 1]
Datos de identificacién del solicitante o de la persona que presenta la solicitud [ ]
Representacién gréfica y fotografica del Disefio Industrial o muestra del

L 2K 2R 4 -

material que Incorpora el disefio []
Comprobante de pago de las tasas establecidas [ ]
COMPLETA [ ] INCOMPLETA [ 1]

ESQUEMA DE TRAZADO [ ]

€ Indicacién de que se soliclta el registro de un Esquema de Trazado
€ Datos de identificacién del solicitante o de la persona que presenta la solicitud
¢ Representacion gréafica del esquema trazado

1
]
]
4 Comprobante de pago de las tasas establecidas 1

p— p— -

COMPLETA [ ] INCOMPLETA [ 1]
FIrnJ: Responsable
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Doctor{a)
CORREA ORDONEZ ALVARO

REFERENCIA Radicacién No. 6 100242
Bolicitud intermaclional PCT/UB2005/012465
Fecha inicio fase nmacional 13/11/2006

Trimite 11
Evento 379
Actuacién 430

Oficio No. o 13 & 92

Como resultade del examen de forma, realizado con fundamento en el articulo 38 de
la Declsifn 486 de la Comisifn de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de
Cooperacién en Materia de Patentes (PCT), regla 51 bis del Reglamento y Circular
Onica de la Superintendencia de Industria y Comercio, se le comunica que:

1. La solicitud no contiene la copla del documento en gque coneta la cesién del
derecho a la patente del inventor al solicitante o a su causante. (Art. 26-k)
Decisiém 486.

2. La solicitud no contiene el poder debidamente otorgado, con el lleno de los
requisitos exigidos por los articulos 63 y subsiguiantes del CSdigo de
Procedimiento Civil. Adicionalmente, deberi presentar el documento que acredita la
existencia y representacién legal de la socledad solicitante, cuando &sta fuere
perscna juridica.

En cumplimiento de lo dispuesto por el articulo 3% de la Decisisn 486, se le
requiere para que dentro del término de dos meses sigulentes a la fecha de
notificacién del presente oficlo, complete los requisitos anteriormente enunciados.
En caso de no dar cumplimiento al presente requerimiento, la solicitud se
considerari abandonada y perderd su prelacidn.

Notifiquesa el presente offciolconforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal
e), del capitulo quinto de} titulo primero de la Circular Unica No.10 de 2001.




—\\




