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1 | TIPO DE SOLICITUD

X Patente de invencién
Capitulo |

[] Patente de Modelo de Utilidad
[] capitulo Il

2 | DATOS SOLICITUD INTERNACIONAL PCT (86)

Solicitud Internacional No.

Publicacion Internacional No.

PCT/EP2011/ 065849
WO02012/035011 A1

Fecha  13/09/2011
Fecha  22/03/2012

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

ARILPIRROLIDINAS PESTICIDAS

4 [ CLASIFICACION INTERNACIONAL (CIP)

5 | SOLICITANTE (S)

D Esta persona también es inventor.

Para datos adicionales utilizar hoja de informacioén complementaria

APELLIDOS O RAZON SOCIAL NOMBRE IDENTIFICACION TIPO
+ BAYER INTELLECTUAL PROPERTY GMBH [1]
6 l DATOS DEL SOLICITANTE
DIRECCION Alfred-Nobel-Strasse 10, 40789 No. TELEFONO
CIUDAD RREO
MONHEIM CE:EECTRONICO
DEPARTAMENTO/ESTADO m&%mémno ALEMANIA
D
PAIS DE RESIDENCIA ALEMANIA CONSTITUCION
7 | INVENTOR (ES) Para datos adicionales utilizar hoja de informacién complementaria
APELLIDOS NOMBRES NACIONALIDAD
1. MIHARA, Jun JP
2. HATAZAWA, Mamoru JP
3. YAMAZAKI, Daiei Jp
4. KISHIKAWA, Hidetoshi JP
5. DOMON, Kei JP
DIRECCION DE CORREO ELECTRONICO:
8 | DATOS INVENTOR (ES)
PAIS RESIDENCIA DEPARTAMENTO/ESTADO CIUDAD DIRECCION
JAPON Tochigi 323-0022 2-11-1-603, Ekihigashidouri Oyama-shi,
JAPON {baraki 305-0051 1-19-25, Ninomiya Tsukuba-shi,
JAPON Tochigi 323-0829 | 5-10-5, Higashijonan Oyama-shi,
JAPON Tochigi 323-0812 | 248-12, D-102, Dotou Oyama-shi,
JAPON Tochigi 323-0813 | 1361, 1-201, Yokokura Oyama-shi,

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

L os demas solicitantes y/o (demas) inventores se indican en una hoja a continuacién.

9 | [ ] REPRESENTANTE LEGAL  [X] APODERADO

APELLIDOS NOMBRES IDENTIFICACION
DELGADO VILLEGAS JAIME EDUARDO c.c.19.270.955 T.P.43.308 C.S.J.
DIRECCION Avda. Carrera 24 No. 37 - 31 Of. 202 No.TELEFONO 2444096
CIUDAD BOGOTAD.C. R Nico  info@mdelaw.com

i No. RADICACION DE
PAiS COLOMBIA PROTOCOLO DE
PODER GENERAL

10 | DECLARACIONES DE PRIORIDAD [XISI [JNO

(33) PAIS DE ORIGEN CODIGO PAIS {31) NUMERO (32) FECHA (AAAA/MM/DD)
1. JAPON JP 2010-206992 15/09/2010
> JAPON JP 2010-291998 28/12/2010
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SUPERINTENDENCIA
NUMERO DE RADICACION
1 | (12) TIPO DE SOLICITUD
X Patente de invencion
FECHA DE PRESENTACION
(] Patente de Modelo de Utilidad
4 | (71) SOLICITANTE (S)
APELLIDOS O RAZON SOCIAL NOMBRE IDENTIFICACION TIPO
2.
6 | (72) INVENTOR (ES)
APELLIDOS NOMBRE NACIONALIDAD
6. WATANABE, Hidekazu JP
7. SASAKI, Norio JP
8. MURATA, Tetsuya JP
9. ARAKI, Koichi JP
10. SHIMOJO, Eiichi JP
11. ICHIHARA, Teruyuki JP
12. ISHIKAWA, Tadashi JP
13. SHIBUYA, Katsuhiko JP
14. GORGENS, Ulrich DE
15. BRUCHNER, Peter DE
16. FISCHER, Reiner DE
17. JANSEN, Johannes-Rudolf DE
18. KAPFERER, Tobias DE
19. MAECHLING, Simon DE
20. MAUE, Michael DE
21. VOERSTE, Arnd DE
7 | DATOS INVENTOR (ES)
DIRECCION CIUDAD DEPARTAMENTO/ESTADO PAIS RESIDENCIA
6. 83-1, 203 Amagayashinden Oyama-shi, Tochigi 323-0824 JAPON
7. 4-6-33, Chuo, Ami-machi Inashiki-gun, {baraki 305-0051 JAPON
8. 4-18-5, Nishijonan Oyama-shi, Tochigi 323-0820 JAPON
9. 2-4-39, Kamiya Ushiku-shi, Ibaraki 300-1216 JAPON
10. 8-8, 201-gou, Chiyodaminami-chou Osaka 586-0018
Kawachinagano-shi, JAPON
11. 1-15-14-201, Ekiminami-cho Oyama-shi, Tochigi 323-0820 JAPON
12. 1-10-18-106, Higashijonan Oyama-shi, Tochigi 323-0829 JAPON
13. 6-14-4, Midori Shimotsuke-shi, Tochigi 329-0433 JAPON
14. Fester Str. 37 40882 Ratingen ALEMANIA
15. Tonisstr. 29 40599 Diisseldorf ALEMANIA
16. Nelly-Sachs-Str. 23 40789 Monheim ALEMANIA
17. Knippratherstr. 47 40789 Monheim ALEMANIA
18. SchioBstr. 5 40477 Disseldorf ALEMANIA
19. Lutticher Strasse 8 50674 Koln ALEMANIA
20. GoethestraBe 21 40764 Langenfeld ALEMANIA
21. Mozartstr. 3-5 50674 Koln ALEMANIA

9 | (30) DECLARACIONES DE PRIORIDAD

PAIS DE ORIGEN

CODIGO PAIS

NUMERO

FECHA (AAAAMM/DD)
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11 | DECLARACION SOBRE USO DE RECURSOS GENETICOS O BIOLOGICOS

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

sl X NO

Nota: En caso afirmativo deber4 anexar copia del contrato de acceso de recursos genéticos o productos derivados, o
certificado o nimero de registro, expedido por la Autoridad competente.

12 | DECLARACION SOBRE USO DE CONOCIMIENTOS TRADICIONALES

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

] si X NO

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

13 ] REDUCCION DE TASAS

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

O st X NO

Nota: En caso de ser persona natural y carecer de medios econémicos, y por lo tanto, aplique la reduccién de tasas a
que se refiere la resolucién vigente en tarifas, debe firmar la presente solicitud bajo la gravedad de juramento.

Micro, pequefias y medianas empresas
Universidades publicas o privadas
Entidades sin animo de lucro

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

14 | AUTORIZACION DE NOTIFICACIONENLINEA [1S! XINO

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

15 | COMPROBANTE DE PAGO O PAGO ELECTRONICO Ne Fecha
16 FIRMA DEL SOLICITANTE, DEL APODERADO O DEL REPRESENTANTE LEGAL
Junto a cada firma, indicar el nombre del firmante y su calidad (si tal cﬂidad nWer el petitorio)

S hhe)

JAM%DU/,(RDQK DELGADO VILLEGAS

APODE 0
17 | ANEXOS
Documentacién Técnica Documentacion Juridica
Solicitud Internacionat en castellano 8. [X Poderes, sifuera el caso.
tIDocumentacion Juridica [ Poderes, si fuera el caso. 10. [ Documento que legaimente pruebe la cesion del inventor al
1. B Descriocié N° de folios: 384 solicitante o a su causante.
2 g R eiving;::a:ion es N° Reivindicaciones: 15 11. [0 Copia del contrato de acceso de recursos genéticos o productos
3' [ Dibujos y/o fi N® folios: ) derivados, certificado o nimero de registro, si fuera el caso.
. Ibujos y/o Tiguras olios: 12. [ Copia de la licencia o autorizacién de Conocimientos
4. [ Resumen. Tradicionales, certificado o nimero de registro, si fuera el caso.
5. (0 Certificado de depdsito de material biol6gico si fuera 13. Reduccion de tasas
el caso. Micro, pequefias o medinas empresas
6. [ Listado de secuencias de nucledtidos y/o [ Copia simple de la declaracién de renta del afio inmediatamente

anterior, 0 en su defecto prueba documental idénea.
1 Documento de constancia de cumplimiento con lo establecido en
la ley 905 de 2004.
Universidades pablicas o privadas
[ Copia acto de reconocimiento institucional emitido por el
Ministerio de Educacion
Entidades sin &nimo de lucro
[ Copia de registro vigente en Camara de comercio.
[] Hoja de informacién complementaria.
[ Otros, especificar
14. Comprobante de pago de la tasa de presentacién de la solicitud.
15. [ Comprobante de pago por reivindicacion de prioridad.
16. [ Comprobante de pago de la tasa por concepto de excedente
de palabras en la publicaci6n.
17. [ Comprobante de pago por reivindicacién adicional a 10.

aminoacidos en forma digital si fuera el caso.
7. [ Arte final 12 x 12.
8. [ Anexo formato digital.
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COLOMBIA

The Undersigned Juan Pedro Vallejo Lopez

citizen, adult and living in Madrid in my position of legal
representative of the company Bayer Intellectual Property
GmbH with headquarters in  Alfred-Nobel-Str. 10, 40789
Monheim, DE, which was initially incorporated at Germany,
grant ample an sufficient power of attomey to: JAIME
EDUARDO DELGADO VILLEGAS and/or CLEMENCIA
DELGADO VILLEGAS, attorneys, adults, residing in
Bogotéa (Colombia), so that on our behalf and representation,
carry out in Colombia and in any other Countries all types of
errands an especial procedures for the registration and
renewal of all kinds of Product and Service trademarks,
deposits of name and commercial logotype, industrial
models and drawings, invention patents, utility models,
Integrated circuits, name of domain, Copyrights, plant
varieties, agricultural, veterinary and sanitary registries,
capacity certificates, renewal, modification, transfer,
assignment and expansions and to be responsible as general
altomeys, for the supervision of all  matiers related to
industrial and Tntellectual property, being empowered to
present and withdraw objections, to present appeals, to request
testimonies, to receive documents, to pay legal fees, (o
approve exploitations, to agree on transactions on
trademark agrcements with third parties of legal entities, to
abandon action, to substitute and to carry out all the
necessary actions before any administrative authority of the
aforementioned purposes' in the event that such proccdures
shall be transferred unto a judicial  field, the legal
representatives are authorized to act as plaintiff or defendant
before the competent authorities, having an ample power to
settle, to submit to arbitration, to waive, L0 present appeals and
all other necessary special faculties.

For that purpose, I kindly request to grant ample powers to
our attorneys, who shall be able 40 exercise the functions
independently or collectively.
The present power of attorney revgkes and cancels any other
previous powers of attorney givel by the Company in the
territory of the Colombian Republid
Sincerely,

ID Card No. is5ued’in

N é/( (f/(((k)

Atentamente se dirige a usted Juan Pedro Vallejo Lopez
mayor de edad y residente en Madrid para manifestarle que
en mi condicién de representante legal de la firma Bayer
Intellectual Property GmbH domiciliada en Alfred-Nobel-
Str. 10, 40789 Monheim, DE y constituida inicialmente en
Alemania, confiero poder general, amplio y suficientc a los
Dres. JAIME EDUARDO DELGADO VILLEGAS, y/o
CLEMENCIA DELGADO VILLEGAS, Abogados,
mayores y vecinos de Bogotd, D.C. (Colombia), para que en
nuestro noibre y representacién adelanten en Colombia y en
otros paises toda clase de diligencias y procedimientos
espectales para ¢l Registro y Renovacion en su Despacho, de
toda clase de Marcas de Producto y Servicio, Depoésitos de
Nombre y Ensefia Comercial, Disefios Industriales y Patentes
de Invencion, Patentes modelo de Utilidad, Esquemas de
Circuitos integrados, Nombres de dominio, Derechos de
Autor, Variedades vegetales, registros agricolas, veterinarios y
sanilarios,  certificados  de  capacidad, renovacion,
modificacion, traspaso y ampliacion de los mismos y atiendan
como- Apoderados generales todo asunto referente a la
Propiedad Industrial e intelectual, quedando facultados para
presentar y retirar Oposiciones, interponer recursos, solicitar
testimonios, recibir documentos, cancelar costos legales,
probar explotaciones, aceptar transacciones, llegar a acuerdos
marcarios cot terceras personas o entidades juridicas, desistir,
sustituir 'y hacer cuanto fuere necesario ante cualquier
autoridad administrativa para ios fines arriba indicados; y en
caso de que el procedimiento debiera pasar a conocimiento
judicial, quedan facultados para actuar como demandantes o
demandados ante los Jueces que scan competentes, con
poder amplio, pudiendo transar, someter a arbitros, desistir,
interponer recursos y coip todas las demads facultades
especiales que fueren necesagias.

Con éste objeto, ruego le gonfieran personeria suficiente a
nuestros Apoderados quiene’ podran obrar en forma conjunta
o independiente e incluso sygtituir el presente poder.
Alentamente,

£

[~

DNI xpedido en




PATENT COOPERATION TREATY PCT/EP2011/065849 @

"From the INTERNATIONAL BUREAU

PCT To:

NOTIFICATION CONCERNING SUBMISSION, BAYER CROPSCIENCE AG
OBTENTION OR TRANSMITTAL Business Plannlng and Administration
Law and Patents, Patents and Licensing
OF PRIORITY DOCUMENT ' e
Alfred-Nobel-Str. 50, Building 6100
(PCT Administrative Instructions, Section 411) 40789 Monheim
ALLEMAGNE
Date of mailing (day/month/year)
16 December 2011 (16.12.2011)
ApplicBag'sS;B;ggg;_f&e/gference IMPORTANT NOTIFICATION
International application No. . International filing date (day/month/year)
PCT/EP2011/065849 13 September 2011 (13.09.2011)
International publication date (day/month/year) Priority date (day/monthVyear)
Not yet published v 15 September 2010 (15.09.2010)
Applicant

BAYER CROPSCIENCE AG et al

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

Priority date Priority application No. Country_or regional Office Date of receipt
or PCT receiving Office of priority document
15 September 2010 (15.09.2010) 2010-206992 JP 12 December 2011 (12.12.2011)
28 December 2010 (28.12.2010) 2010-291998 JP 12 December 2011 (12.12.2011)

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

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

The International Bureau of WIPO Authorized officer
34, chemin des Colombettes .
1211 Geneva 20, Switzerland Yolaine Cussac
e-mail ptO5.pct@wipo.int
Facsimile No. +41 22 338 89 75 Telephone No. +41 22 338 74 05

Form PCT/IB/304 (July 2010) 1/GHYLGGYZJ59KFO
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Arilpirrolidinas pesticidas

La presente invencion se refiere a nuevas arilpirrolidinas y a uso de las mismas

como pesticidas.

En los documentos WO 2008/128711, WO 2010/043315 se han descrito varios
compuestos de arilpirrolidina, que se pueden usar como agentes de control de
plagas. Ademas, por el documento JP 2008-110971 se conocen varios
compuestos heterociclicos que contienen nitrégeno por ser utiles como agentes
de control de plagas.

Puesto.que las demandas ecolégicas y econdémicas de los modernos agentes
de tratamiento de plantas se incrementan continuamente, particularmente con
respecto a la cantidad aplicada, formacion de residuos, selectividad, toxicidad y
metodologia de produccién favorable y también porque se pueden producir, por
ejemplo, problemas de resistencia, hay una continua labor para desarrollar
nuevos agentes de tratamiento de plantas que al menos en ciertas areas sean
capaces de demostrar ventajas sobre agentes conocidos

Los autores de la presente invencién estudiaron de forma extensiva el
desarrollo de compuestos novedosos que fueran altamente activos como
pesticidas y que tuvieran un de amplio espectro de uso. Como resultado, los
autores d‘e la presente invencién encontraron que las arilpirrolidinas novedosas
representadas por la siguiente Férmula () tienen una alta actividad, un amplio
espectro de uso y seguﬁdad y también son eficaces contra plagas que son
resistentes a un agente fosforoso organico o a un agente carbamato.

Asi, esta invencion se refiere a compuestos de arilpirrolidina de Férmula (1):
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(r)

en la que

en la Formula (1), la linea discontinua representa un enlace, o no tiene ningun

significado, lo que quiere decir que R? puede estar unido a través de un enlace

doble o sencillo al anillo de pirrolidina;

si la linea discontinua representa un ehlace, de modo que R? esta unido a

través de un doble enlace al anillo de pirrolidina, luego R? es oxo y/o tioxo y n

és 1 0 2; preferentemente R? es oxo ynes1,

si la linea discontinua no tiene significado, de modo que R? esta unido a través

de un enlace sencillo al anillo de pirrolidina, luego R? independientemente es

halégeno, nitro, ciano, hidroxi, mercapto, amino, alquilo Cq.12, hanalquiIo Ci2,

alcoxi C1.12, haloalcoxi C1.12, (alquil Cy.12)sulfenilo, (alquil Cq.42)sulfinilo, (alquil

C+.12)sulfonilo, (haloalquil C1-12)sulfenilo, (haloalquil C4.12)sulfinilo, (haloalquil C4.

12)sulfonilo, pentafluoruro de azufre, alcoxi Ci.qo-carbonilo, haloalcoxi Ci.12-

carbonilo, alcoxi C1-12-carboniloxi 0] haloalcoxi Ci-12-carboniloxi;

preferentemente R? es hidroxi, cloro, bromo o yodo y n es 1 o 2; mas

preferentemente R? es hidroxilo y n es 1 o 2 (preferentemente n es 1);

R' es alquilo Cy.1, cicloalquilo Cas, haloalquilo C1.12, halocicloalquilo Ca.g; R,
es preferentemente haloalquilo C14; mas preferentemente R’ es CF3;

A esCXo nitrégeno;

X', X2, X3y X* son cada uno independientemente hidrégeno, halégeno, nitro,

ciano, hidroxi, mercapto, amino, alquilo C4.12, haloalquilo C4.12, alcoxi Cy.12,
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haloalcoxi Ci-12, (alquil Cy.qp)sulfenilo, (alquil Cy.1z)sulfinilo, (alquil Cs.
12)sulfonilo, (haloalquil Cy.12)sulfenilo, (haloalquil Ci.42)sulfinilo, (haloalquil
C1.12)sulfonilo, (alquil Cq.12)amino, di(alquil Ci.12)amino, (haloalquil Ci.
12)amino, di(haloalquil Cy.12)amino, (alquil C1.12) (haloalquil C4.12)amino o
pentafluoruro de azufre; preferentemente X', X? X3 y X* son cada uno
independientemente hidrégeno, fluoro, cloro, bromo o yodo o haloalquilo
Ci4; mas preferentemente X', X3 X* y X* es cada uno
independientemente hidrégeno, fluoro, cloro, bromo o trifluorometilo;

es C-Y' o nitrogeno; B' preferentemente es C-H, C-F o nitrégeno;

es C-Y? o nitrégeno; B2 preferentemente es C-H, C-F, C-Cl, C-Br, C-l, C-
CH3, C-CH,CHj3, C-CF2H, C-CF3, C-OCF;H, C-OCF3 o nitrégeno;

es C-Y3 o nitrégeno; B® preferentemente es C-H;

es C-Yo nitrégeno; B* preferentemente es C-H, o C-F o nitrégeno; o

B3, B*y un enlace entre B® y B* juntos representan azufre, dando asi un resto

tiofenilo o tiazolilo (el Gltimo si B' es nitrégeno)

Y' Y2, Y3 e Y* son cada uno independientemente hidrogeno, halégeno, nitro,

ciano, hidroxi, mercapto, amino, alquilo C1.12, haloalquilo C1.12, cicloalquilo
Css, halocicloalquilo Csg, alcoxi Ci.i2, haloalcoxi Ci.i2, (alquil Ci.
12)sulfenilo, (alquil Ci.42)sulfinilo, (alquil Ci.12)sulfonilo, (haloalquil Ci.
12)sulfenilo, (haloalquil C4.12)sulfinilo, (haloalquil C.12)sulfonilo, (alquil Cj.
12)amino, di(alquil C1_12)amino, (haloalquil C4.12)amino, di(haloalquil Cj.
1z)amino, (alquil Cy.12) (haloalquil Cy.42)amino, pentafluoruro de azufre,
arilo o heterociclilo;

Y', Y2, Y? e Y* son cada uno independientemente preferentemente

hidrégeno, halégeno, alquilo C14, haloalquilo Cy.4, haloalcoxi C+.4, fenilo,
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piridilo, alcoxi Ci4, ciano, ciclopropilo; mas preferentemente Y es
hidrogeno o fluoro y/o Y? es hidrégéno, halégeno (fluoro, cloro, bromo,
yodo), metilo, etilo, difluorometilo, trifluorometilo,  pentafluoroetilo,
clorodifluorometilo, metoxi, ciano, ciclopropilo, piridild, fenilo,
difluorometoxi y trifluorometoxi y/o Y* es hidrégeno y/o Y* es hidrégeno,
fluoro; o
en la que el resto quimico.(oc) en la Férmula (1) representado por la Férmula
siguiente:
#\'//BLBZ
B\,

()]
significa uno de Ios siguientes restos quimicos (B) o (y);
(Y),
# 2 I
B§BS .
(5]

en los que

B*y B son como se han definido antes;

Y®S es hidrégeno, haldégeno, nitro, ciano, hidroxi, mercapto, amino, alquilo C;.
12, haloalquilo Cy.42, cicloalquilo Csg, halocicloalquilo Csg, alcoxi Cq.q2,
haloalcoxi Ci.12, (alquil Ci.12)sulfenilo, (alquil Ci.12)sulfinilo, (alquil Cy.
12)sulfonilo, (haloalquil C1.12)sulfenilo, (haloalquil C1.12)sulfinilo, (haloalquil
Ci.12)sulfonilo, (alquil Ci.12)amino, di(alquil Ci.12)amino, (haloalquil Ci.
12)amino, di(haloalquil C4.12)amino, (alquil C1.12) (haloalquil C4.12)amino o

pentafluoruro de azufre; Y° preferentemente es hidrégeno, haldgeno,
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alquilo C14 o haloalquilo Ci.; Y® mas preferentemente es hidrégeno,
fluoro, cloro, metilo, o trifluorometilo; y

es 1, 2, 3 0 4; preferentemente n' es 1 0 2; mas preferentemente n' es
1,

es el resto quimico (8) o (g)
R’ R’
| | 7
* * N R
\“/N\R4 \*7Ka:: \“/
R® R®
) W@

0 es un grupo heterociclilo opcionalmente sustituido seleccionado de G1 a

. N v PN Na
~NTX *\N\/_\?\ : ~N"N ~N"SN
@(Z), —2) \=78(z)I \—"~@)
G1 G2 G3

G4
N C N )Z\
* * —~n N
N
e e S 0y Y
N=N N=N
G5 G6 G7 G8 G9
en el que

(Z) es hidrégeno, halégeno, nitro, ciano, hidroxi, mercapto, amino, alquilo
C1.12, haloalquilo Cq.42, alcoxi Cq.42, haloalcoxi Ci.42, (alquil Ci.
12)sulfenilo, (alquil Cq.12)sulfinilo, (alquil C1.12)sulfonilo, (haloalquil C4.
12)sulfenilo, (haloalquil Ci.12)sulfinilo, (haloalquil Ci.12)sulfonilo o
pentafluoruro de azufre; (Z) preferentemente es ciano, hidrégeno,
halégeno, alquilo C14 0 haloalquilo C14; (Z) mas preferentemente
es ciano, hidrégeno, fluoro, cloro, metilo, o trifluorometilo; y

| es 1, 2 0 3; preferentemente | es 1 0 2; mas preferentemente | es

A1;
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es hidrégeno, ciano, hidroxi, mercapto, amino, alquilo C1.12, haloalquilo C1.
12, alquenilo Ca.12, haloalquenilo Cs.12, alquinilo C,.12, haloalquinilo Cz.12,
alquil Cy.12-carbonilo, haloalquil C,.1o-carbonilo, alcoxi Cs.12-carbonilo o
haloalcoxi C.1o-carbonilo; preferentemente R® es hidrégeno, alquilo C.s,
haloalquilo C1.4, alquenilo Cs.4, alduilo C4-carbonilo, alcoxi C4.¢-carbonilo;
mas preferentemente R* es hidrégeno; o

es alcoxi Ca.12-alquilo C.12, 0 ciano-alquilo C1.12; preferentemente R® es
alcoxi Cyg-alquilo Cyg, 0 ciano-alquilo C1.s; mas preferentemente R* es
metoxi-metilo, metoxi-etilo, etoxi-metilo, etoxi-_etilo o cianometilo;

es hidrogeno, ciano, hidroxi, mercapto, amino, alquilo C4.12, haloalquilo C;.
12, cicloalquilo Cs.s, halocicloalquilo Cs.s, cicloalquil Csg-alquilo Ci.q2,
halocicloalquil Csg-alquilo Ci.12, alquenilo C,.4p, haloalquenilo Cj.12,
alquinilo C,.12, haloalquinilo C,.12, alcoxi Ci.12, haloalcoxi Ci.12, alcoxi Co.12-
alquilo Cy.12, haloalcoxi Cz-12-alquild C1-12, alquil Cs.42-S-alquilo Cy.q2,
haloalquil\Cg-12-S—alquiIo C1-12, alquil Cy.12-S(O)-alquilo C1.12, haloalquil Co.
12-S(0O)-alquilo C4.12, alquil C2.12-S(0O)z-alquilo Cy.12, haloalquil C;.12-S(0),-
alquilo Ci.12, (alquil Cy.12)sulfonilo, (haloalquil Cy.1z)sulfonilo, (alquil Ci.
12)amino, di(alquil Cq.42)amino, (haloalquil Cy.12)amino, di(haloalquil C1-
12)amino, (anuiI'C1_12) (haloalquit Cy.12)amino, cianoalquilo Cj.12, ciano-
cicloalquilo Cs.g, a'rilo, aril-alquilo C1.12, un grupo heterociclico, alquilo Cy.12
sustituido con un grupo heterociclico, alquil C,.12-O-N=CH-, haloalquil C,.

12-O-N=CH- 0 (R®)(R*)N-CO-alquilo C1.13;

R® y R® son cada uno independientemente hidrégeno, ciano, alquilo Ci.12,

haloalquilo Ci.12, cicloalquilo Csg, halocicloalquilo Cs.s, alcoxi Co.qo-

carbonilo o haloalcoxi Cy.12-carbonilo; preferentemente R® y R® son cada

N\
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uno independientemente hidrégeno, ciano, alquilo C1.4, haloalquilo C14 o
ciclopropilo mas preferentemente R® y R® son cada uno
independientemente hidrdgeno, trifluorometilo o metilo;

es hidrégeno, o alquilo C1.12 opcionalmente sustituido, cianoalquilo Cq.12 y
haloalquilo C+.12, alquilo cicloalquilo Csgs opcionalmente sustituido,
halocicloalquilo Cs.s, cicloalquil Cjs-alquilo Ci.12 y halocicloalquil Cj.g-
alquilo Cj.2, alquenilo Csy.12, haloalquenilo Cz_12,. alquinilo  Cz.12,
haloalquinilo C,.12, alcoxi Cq.42, haloalcoxi C1.12, alcoxi Ca.q12-alquilo Cq.12,
haloalcoxi Ca_12-alquilo Cy.12, alquil C,.12-S-alquilo C4.42, haloalquil C;.12-S-
alquilo C1.12, alquil C,.12-S(O)-alquilo C4.12, haloalquil C;.12-S(O)-alquilo C;.
12, alquil C,.42-S(O)z-alquilo Cy.12, haloalquil Cz.12-S(O)z-alquilo Cj.q2,
amino, (alquil Cq.42)amino, di(alquil C.12)amino, (haloalquil C4.12)amino,
di(haloalquil Cy.12)amino, (alquil Cq.2) (haloalquil Cj.42)amino, arilo
opcionalmente sustituido y aril;alquilo Ci.12, un grupo heterociclico
opcionalmente sustituido, alquilo Ci.42 sustituido con un grupo
heterociclico, alquil C.12-carbonilo, haloalquil C4.12-carbonilo o (RS)(RQ)N-
CO-; preferentemente R’ es alquilo Ci¢ opcionalmente sustituido,
cianoalquilo Cis y haloalquilo Cis, cicloalquilo Csg opcionalmente
sustituido, halocicloalquilo C;, cicloalquil Css-alquilo C4.4 y halocicloalquil
Cs.salquilo Cis, alquenilo C,, haloalquenilo Cz, alcoxi C1.4, haloalcoxi
Ci.4, alcoxi Cig4-alquilo Ci4, alquil Cq4-S-alquilo Cq4, alquil Cy4-S(O)-
alquilo C44 o alquil C14-S(0O),-alquilo C1.4, fenilo opcionalmente sustituido
y fenil-alquilo C4.6, metilamino, dimetilamino, etilamino, ciclopropilamino,
prop-2-in-1-ilamino, grupo heterociclico opcionalmente sustituido; mas

preferentemente R’ es alquilo C1.¢ opcionalmente sustituido (en particular



10

15

20

25

metilo, etilo, propilo, iso-propilo, butilo, iso-butilo o terc-butilo), cianoalquilo
C1.s (en particular cianometilo), haloalquilo C1s (en particular etilo, propilo,
iso-propilo, butilo, iso-butilo, terc-butilo cualquiera de los cuales esta
sustituido con 1 a 5 atomos de flaor y/o atomos de cloro), alcoxi C44 (en
particular metoxi, etoxi, propoxi, isopropoxi, butoxi, isobutoxi, terc-butoxi),
haloalcoxi C14 (en particular metoxi, etoxi, propoxi, isopropoxi, butoxi,
isobutoxi, terc-butoxi cualquiera de los cuales esta sustituido con 1 a 5
atomos de flaor y/o atomos de cloro), alcoxi Cq.4-alquilo Cq.4 (en particular
metoxi-metilo, metoxi-etilo, etoxi-metilo, etoxi-etilo), alcoxi C14-haloalquilo
Ci4 (en particular metoxi-metilo, metoxi-etilo, etoxi-metilo, etoxi-etilo
cualquiera de los grupos alquilo esta opcionalmente sustituido con 1 a 5
atomos de fluor y/o atomos de cloro), alquil Cq14-S-alquilo C4.4, alquil Cy.4-
S(O)-alquilo C1.4 0 alquil C4.4-S(0),-alquilo C44 sustituido opcionalmente
con fluoro o cloro (en particular (metilsulfanil)metilo, (metilsulfinil)metilo,
(metilsulfonil)metilo cualquiera de los cuales esta opcionalmente sustituido
con 1 a 5 atomos de flior y/o atomos de cloro), opcionalmente metilamino,
dimetilamino, etilamino, ciclopropilamino y prop-2-in-1-ilamino sustituido
con 1 a 5 fldor o cloro,

cicloalquilo - C3.5 sustituido opcionalmente con 1 a 5 flaor, cloro, o
haloalquilo C1.4 (en particular ciclopropilo, ciclobutilo cualquiera de los
cuales esta opcionalmente sustituido con 1 a 5§ atomos de flGor y/o a&tomos
de cloro y/o haloallquilo Ci4 (por ejemplo, CF3), opcionalmente con
cicloalquil Cs¢-alquilo C14 sustituido con 1 a 5 atomos de fltor o cloro (en
particular ciclopropil-metilo, ciclopropil-etilo ciclobutil-metilo, ciclobutil-etilo

cualquiera de los cuales esta opcionalmente sustituido con 1 a 5 atomos
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de fltor y/o atomos de cloro), u opcionalmente con un grupo heterociclico
sustituido con 1 a 5 atomos de flior o cloro tal como heterocicloalquilo Ca.g
(en particular~ oxetan-3-ilo, tientan-3-ilo, 1-oxidotientan-3-ilo, 1,1-
dioxidotientan-3-ilo cualquiera de los cuales esta opcionalmente sustituido
con 1 a 5 atomos de flior y/o atomos de cloro), opcionalmente con 1 a 4
atomos de halégeno o fenilo o fenil-alquilo C4.4 sustituido con haloalquilo

Cia;

R® y R® son cada uno independientemente hidrégeno, ciano, hidroxi, amino,

w

m

alquilo Ci.42, haloalquilo Ci.12, cicloalquilo Csg, halocicloalquilo Cais,
cicloalquil Cs.g-alquilo C4.12, halocicloalquil Cs.s-alquilo Cy.12, alquenilo C,.
12, haloalquenilo Cy.42, alquinilo C,.12, haloalquinilo Cs.12, alcoxi Ci.12,
haloalcoxi Cq.12, alcoxi Co.qz-alquilo Cyq.42, haloalcoxi Cy.qz-alquilo Cy.q2,
alquil C,.412-S-alquilo C1.12, haloalquil Cy.12-S-alquilo C1.12, alquil C,.12-S(0)-
alquilo Ci.12, haloalquil C;.12-S(O)-alquilo Ci.12, -alquil Cz.12-S(O)2-alquilo
C1-12, haloalquil C,.12-S(O)z-alquilo Cy.42, (alquil Cy.12)sulfonilo, (haloalquil
C1-12)sulfonilo, (alquil C1;12)amino, di(alquil C4.12)amino, (haloalquil C;.
12)amino, di(haloalquil Ci.12)amino, (alquil Ci.42) (haloalquil Ci.12)amino,
ciano-alquilo Cy.12, ciano-cicloalquilo Csg, arilo, aril-alquilo Cy.12, un grupo
heterociclico o alquilo C4.12 sustituido con un grupo heterociclico;

es oxigeno o azufre, preferentemente oxigeno;

es 10 2, preferentemente 1;

cuando B? es C-Y? luego uno cualquiera de la pareja Y2 y R® o de la pareja Y? y

R® puede formar, junto con los atomos de carbono a los que estan unidos y

‘ademas junto con el/los dtomo(s) de carbono entre dichos atomos de carbono,

un anillo hidrocarbonado de 5 a 7 miembros, que puede ser no saturado y
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preferentemente ambos son hidrégeno o uno es hidrogeno y el otro es alquilo
C1.4, mas preferentemente uno es hidrégeno y el otro es alquilo C1.4 y cuando
uno es hidrégeno y el otro es alquilo Cq.4, la configuracion estereoquimica del
carbono al que R® y R® estan unidos preferentemente en la forma (S); en
particular

si en los compuestos de Férmula (I), G es el resto quimico (g), siendo m 1,
siendo B? C-Y?, luego R® e Y? junto con los atomos de carbono, a los que estos
estan unidos junto con el resto quimico (o), pueden formar el siguiente résto

quimico ciclico (k)
E

1

#—</B \ R”
B‘=B;3 /NYR7

, W w

en el que

E es oxigeno, azufre o un grupo alcanodiilo Ci3 que puede estar
opcionalmente sustituido con 1 o0 2 grupos alquilo C; y

R® es hidrogeno o alquilo Cy.

Si en los compuestos de Férmula (I), G es el resto quimico (¢), con R® siendo

metilo, R® siendo hidrégeno y m siendo 1, I'uego la configuracién

estereoquimica del carbono al que estan unidos R® y R® representa

preferentemente una forma (S) o una mezcla de forma (S) y forma (R) en la

que preferentemente la forma (S) esta presente en una proporcion superior.

Los compuestos respectivos de la Féormula (l) de la invencién contienen un

atomo de carbono asimétrico y por tanto los compuestos de la presente

invencion incluyen sus isdbmeros Opticos respectivos. ElI atomo de nitrégeno en
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el esqueleto de pirrolidina de los compuestos de la Férmula (1) de la invencién
puede estar sustituido con oxigeno, alquilo que puede estar sustituido o
haloalquilo que puede estar sustituido. También puede formar otras sales.

En una [realizacion A, la invencion se refiere a compuestos de la siguiente

Formula (I-B) y (I-C)

1

X'R

X (I-B) xt (I-C)

enlaque A, X', X2, X4 R' B, B? B B*y el resto a son segun se definen en el
presente documento para los compuestos de Férmula (I) y al uso de tales
compuestos como intermedios, preferentemente en la Etapa 2 del
Procedimiento de preparacién (a) de acuerdo con la invencién para la

preparacion de los compuestos de Férmula (I-A) o (I-A"),

1 OH
X2 1 R1 1 |
N NYB\ ,
She @l
(I-A) X' (1-AY)

enlaque A, X', X2, X* R', B', B% B®, B*y el resto o son segtn se definen en el
presente documento para los compuestos de Férmula (1).
En una realizacion [B], la invencién se refiere a compuestos de la siguiente

Férmula (I-s-A) o (I-s-A")
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(I-s-A) (1-s-A) °
en las que X', X3, A, X4, B!, B* Y2 R® R® R®y R’ son segln se definen en el
presente documento para los compuestos de Formula (1).

En una realizaciéon [C], la invencion se refiere a compuestos de la siguiente

Formula (I-s-A1)

O (-s-A1)
enlaque X', X2, A, X*, Y', Y2 Y* R®y R’ son segtn se definen en el presente
documento para los compuestos de Férmula (1).

En una realizacion [D], la invencidn se refiere a compuestos de la siguiente

Formula (I-s-A2)

R® 0 (15A2)

en la que X', X2, A, X% Y% R® R®y R son segun se definen en el presente
documento para los compuestos de Férmula (1), con la condicion de que R® no
sea hidrégeno y la configuracion estereoquimica del atomo de carbono al que

R® esta unido esta en la forma (S), en la forma (R) o en un racemato de la
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forma (S) y la forma (R).
En una realizacién [E], la invencién se refiere a compuestos de la siguiente

Formula (I-s-A3) o (I-s-A'3)

o)
(I-s-A3) (1-s-A3")
5 enlas que X', X%, A, X% Y2 Y*, R®y R’ son segun se definen en el presente
documento para los compuestos de Férmula ().

En una realizacién [F], la invencién se refiere a compuestos de la siguiente

Férmuia (I-s-A4)

(I-s-A4)

10 enlaque X', X3, A, X% Y2 R®y R’ son segin se definen en el presente
documento para los compuestos de Férmula (1).
En una realizacién [G], la invencién se refiere a compuestos de la siguiente

Férmula (I-s-A5)

0 (I-s-A5)

15 enla que X', X2, A, X*, Y2 R®y R’ son segin se definen en el presente
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documento para los compuestos de Férmula (1).

En una realizacién [H], la invencién se refiere a compuestos de la siguiente

Férmula (I-s-AB)

(I-s-AB)

en la que X', X3, A, X* Y? R®y R’ son seglin se definen en el presente
documento para los compuestos de Formula (1).

En una realizacion [l], la invencion se refiere a compuestos de la siguiente

Formula (I-s-A7)

(I-s-AT7)

en la que X', X3 A, X* Y% R®y R’ son segin se definen en el presente
documento para los compuestos de Férmula (1) y G’ representa G1-G9.

En una realizacién [J], la invencién se refiere a compuestos de la siguiente

Férmula (I-s-B)
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en la que X', X2, A, X* B', B, Y2, R® R’ R®y R’ son segln se definen en el
presente documento para los compuestos de Férmula (1).
En una realizacion [K], la invencién se refiere a compuestos de la siguiente

Férmula (1-s-B1)

O  (sBY)
enlaque X', X2, A, X*, Y, Y2, Y* R®y R’ son segtin se definen en el presente
documento para los compuestos de Férmula (1).
En una realizacion [L], la invencion se refiere a compuestos de la siguiente

Férmula (I-s-B2)

R® 0 (14B2)

en la que X', X2, A, X% Y? R® R®y R’ son segtn se definen en el presente
documento para los compuestos de Férmula (1), con la condicién de que R® no
sea hidroégeno y la configuracion estereoquimica del atomo de carbono al que
R® esta unido esta en la forma (S), en la forma (R) o en un racemato de la
forma (S) y la forma (R).

En una realizaciéon [M], la invencidn se refiere a compuestos de la siguiente

Férmula (I-s-B3)
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O (1-s-B3)
en la que X', X% A, X% Y2, Y* R®y R’ son segln se definen en el presente
documento para los compuestos de la Férmula (l).

En una realizacion [N], la invencién se refiere a compuestos de la siguiente

Formula (I-s-C)

(I-s-C)
en la que X', X3 A, X* B', B% Y2 R® R® R®y R’ son segun se definen en el
presente documento para los compuestos de Formula (1).

En una realizacion [O], la invencion se refiere a compuestos de la siguiente

Formula (I-s-C1)

o (scC1)
enlaque X', X3 A, X%, Y', Y2 Y, R®y R 7 son seguin se definen en el presente
documento para los compuestos de Férmula (1).

En una realizacioén [P], la invencién se refiere a compuestos de la siguiente

Férmula (1-s-C2)
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R® 0 (1502

en la que X', X3 A, X* Y2 R® R°y R’ son segln se definen en el presente
documento para los compuestos de Férmula (1), con la condicién de que R® no
sea hidrégeno y la configuracion estereoquimica del atomo de carbono al que
R® esta unido esta en la forma (S), en la forma (R) o en un racemato de la
forma (S) y la forma (R).

En una realizacion [Q], la invencion se refiere a compuestos de la siguiente

Férmula (I-s-C3)

O  (I-s-C3)

en la que X', X% A, X* Y% Y* R®y R’ son segln se definen en el presente
documento para los compuestos de Férmula (1).

Las arilpirrolidinas de la Formula (1) y las de las realizaciones [A] a [Q] segln se
dan en el presente documento presentan un potencial efecto pesticida. Se
entiende que términos como “compuestos de acuerdo con la invencién” o
‘compuestos activos” se refieren a todos los compuestos que pueden
resumirse con la Férmula (l) y asi incluyen todos los compuestos que se
definen en las realizaciones [A] a [Q].

Cada uno de los grupos quimicos citados antes tales como alquilo Cy.12,
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haloalquilo Cy.12, alcoxi Cy.12, alcoxi Ca.12-alquilo Cq.12, haloalcoxi Ci.12, (alquil
Ci.12)sulfenilo, (alquil Ci.qz)sulfinilo, (alquil Ci.s2)sulfonilo, (haloalquil Ci.
12)sulfenilo, (haloalquil Ci.12)sulfinilo, (haloalquil Ci.12)sulfonilo, alcoxi Ci.12-
carbonilo, haloalcoxi Cj.12-carbonilo, alcoxi C,.1o-carboniloxi, haloalcoxi Cj.12-
carboniloxi, cicloalquilo Csg, halocicloalquilo Css, pentafluoruro de azufre,
cicloalquil Csg-alquilo Ci.12, halocicloalquil Css-alquilo Ci.12, alquenilo Co.q2,
haloélquenilo Co.12, alquinilo C,.12, haloalquinilo C,.42, haloalcoxi C,.12-alquilo Cy.
12, alquil Co.42-S-alquilo Cy.12, haloalquil Cy.q12-S-alquilo Ci.12, alquil C2.12-S(O)-
alquilo Cy.12, haloalquil C;.12-S(O)-alquilo C1.12, alquil Cz12-S(O)z-alquilo Cy_12,
haloalquil Cj.12-S(O)z-alquilo Cy.12, amino, (alquil Ci.12)amino, di(alquil C4.
12)amino, (haloalquil C1-12)aminno, di(haloalquil C4.12)amino, (alquil Cq.12)
(haloalquil C1.12)amino, arilo, aril-alquilo C1.12, grupos heterociclicos (tales como
heteroarilo y heteroalquilo), alquilo C4.4» sustituido con un grupo heterociclico,
alquil C4_42-carbonilo, haloalquil Ci.12-carbonilo etc. pueden estar sustituidos
con un sustituyente adecuado.

Por ejemplo, restos alquilo C1.12, alcoxi Cq.12, haloalquilo C1.12, haloalcoxi Cq.12,
alcoxi Cj.12-alquilo Cq.12 y alquiltio Cy.q2-alquilo Cy.12 cualquiera de los cuales
puede estar sustituido con 1 o 2 ciano (preferentemente 1 ciano); o grupos
arilo y heteroarilo cualquiera de los cuales puede estar sustituido
independientemente con 1 0 2 ciano, grupos alquilo C14, haloalquilo C1.4, alcoxi
C14 ylo haloalcoxi C44 ylo flaor, cloro, bromo (preferentemente de forma
independiente con 1 o 2 grupos ciano, metilo, trifluorometilo, metoxi,
difluorometoxi o trifluorometoxi, o flior, cloro, bromo); o cicloalquilo Css
(saturado o no saturado) puede estar sustituido con 1 0 2 grupos ciano, alquilo

C1.4, haloalquilo C4.4 y/o alcoxi C14 y/o fluor o cloro; o un grupo heterociclico, en
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particular un grupo heterocicloalquilo Cs.s que preferentemente contiene 1 o 2
atomos de oxigeno y/o azufre, un grupo SO o SO; ylo puede estar
opcionalmente sustituido de forma independiente con 1 o 2 grupos ciano,
metilo, trifluorometilo o metoxi, o fldor o cloro;

Si no se indica de otro modo, “alquilo” representa alquilo Cq42 lineal o
ramificado tal como metilo, etilo, n- o iso-propilo, n-, iso-, sec- o terc-butilo, n-
pentilo, n-hexilo, n-heptilo, n-octilo, n-nonilo, n-decilo, n-undecilo o n-dodecilo,
preferentemente alquilo C1.6 y mas preferentemente alquilo Cq.4. Alquilo puede
estar opcionalmente sustituido, preferentemente con 1 o0 2 grupos ciano.
Ademas, ejemplos de un resto alquilo incluido en otros grupos como una parte
de su constitucion, pueden ser los descritos antes para “alquilo”.

Por consiguiente, por ejemplo, “alcoxi” significa alcoxi C1.12 lineal o ramificado,
preferentemente alcoxi Cy., tal como metoxi, etoxi, n-propoxi, i-propoxi, n-, iso-,
sec- o terc-butoxi, pentiloxi o hexiloxi y mas preferentemente alcoxi Cq.4. El
alcoxi puede estar ademas sustituido con un sustituyente, preferentemente con
ciano.

Si no se define de otro modo, “haloalquilo” representa un alquilo C.42 lineal o
ramificado, preferentemente alquilo Cy6, mas preferentemente alquilo Cy4, en
el que al menos un atomo de hidrégeno del mismo esta sustituido con un
atomo de halégeno (preferentemente un atomo de fluor o cloro), tal como por
ejemplo CHyF, CHF,, CF3, CF,Cl, CFCly, CF2Br, CF,CF;, CFHCF3, CHLCF3,
CH,CHF,, CFCICF3;, CCI,CF3, CF,CHs, CF,CH;F, CF,CHF; CF,CF.Cl,
CF,CF,Br, CFHCH3;, CFHCHF,, CFHCHF,, CHFCF3, CHFCF.CI, CHFCFBr,
CFCICF;, CCI,CF;, CF,CF,CF;, CH,CF,CF; CF,CH,CF3;, CF,CF,CHs,
CHFCF,CF3, CF,CHFCF3, CF3CFoCHF,; CF,CF,CHoF, CF,CF,CF,Cl 'y
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CF2CFQCFzBr.

Si no se define de otro modo, en la presente memecria descriptiva “acilamino”
representa, por ejemplo, alquilcarbonilamino, ciclopropilcarbonilamino o
benzoilamino, en el que los ejemplos del resto alquilo también pueden ser los
descritos antes para el “alquilo”.

Si no se define de otro modo, “halégeno” y un resto haldégeno incluido en cada
grupo sustituido con un halégeno representan flior, cloro, bromo o yodo,
preferentemente fluor, cloro o bromo.

Si no se define de otro modo, “cicloalquilo” representa cicloalquilo C3.s, tal como
ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo, ciclohexilo, cicloheptilo o ciclooctilo,
preferentemente cicloalquilo C3.; y mas preferentemente cicloalquilo Cs.e.

Si no se define de otro modo, “alquenilo” representa alquenilo Cj.q2,
preferentemente alquenilo C,.s, tal como vinilo, alilo, 1-propenilo, 1- (o0 2- o0 3-)
butenilo o 1-pentenilo, mas preferentemente alquenilo C,.s.

Si no se define de otro modo, “alquinilo” representa alquinilo Cj.q2,
preferentemente alquinilo C..s, tal como etinilo, propargilo, 1-propinilo, butan-3-
inilo o pentan-4-inilo, mas preferentemente alquinilo C,.4.

Si no se define de otro modo, “arilo” representa un grupo hidrocarbonado
aromatico Ce.12, por ejemplo, fenilo, naftilo o bifenilo, preferéntemente un grupo
hidrocarbonado aromatico Ce.10 y mas preferentemente fenilo.

Si no se define de otro modo, en la presente memoria descriptiva “heterociclo”
o “grupo heterociclico” representa un grupo anillo heterociclico de 3 a 6
miembros que comprende al menos uno de N, O y S como un heteroatomo y
también representa un grupo anillo heterociclico condensado que puede estar

benzocondensado. Ademas, el heterociclo puede tener éxido en su atomo de
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N, si fuera posible. De acuerdo con la invencién, el término “heterociclo” o
“grupo heterociclico” representa preferentemente un grupo heterocicloalquilo
Cs.s que contiene preferentemente 1 o 2 atomos de oxigeno y/o azufre, un
grupo SO- o0 SO, y/o puede estar opcionalmente independientemente sustituido
con 1 o 2 grupos ciano, metilo, trifluorometilo o metoxi, o atomos de fltor o
cloro.

Ejemplos del heterociclo ncluyen oxiranilo, tiranilo, 1-6xido tiranilo, 1,1-diéxido
tiranilo, aziridinilo, oxetanilo, tietanilo, 1-6xido tietanilo, 1,1-diéxido tietanilo,
azetidinilo, tetrahidrofuranoilo, tetrahidrotienilo, 1-6xido tetrahidrotienilo, 1,1-
diéxido  tetrahidrotienilo,  pirrolidinilo,  tetrahidropiranilo, piperidinilo,
tetrahidrotiopiranilo, 1-6xido tetrahidrotiopiranilo, 1,1-diéxido
tetrahidrotiopiranilo, furilo, tienilo, pirrolilo, isoxazolilo, pirazolilo, oxazolilo,
oxatiazolilo, imidazolilo, triazolilo, oxadiazolilo, tiadiazolilo, tetrazolilo, piridilo,
pirimidinilo, piridazinilo, pirazinilo, triazinilo, indolilo, benzoxazolilo, quinolilo.
Incluso si no se menciona de forma especifica, se sobreentiende que todos los
agrupamientos quimicos citados en la presente solicitud pueden estar
sustituidos. Sustituyentes adecuados se conocen por la persona experta e
incluyen entre otros amino, hidroxi, halégeno, nitro, ciano, isociano, mercapto,
isotiocianato, carboxi, carbamida, ‘SF5, aminosulfonilo, alquilo, cicloalquilo,
alquenilo, cicloalquenilo, alquinilo, monoalquilamino, dialquilamino, N-
alquilcarbonil-amino, alcoxi, alqueniloxi, alquiniloxi, cicloalquiloxi,
cicloalqueniloxi, alcoxicarbonilo, alqueniloxicarbonilo, alquiniloxicarbonilo,
ariloxicarbonilo, alquilcarbonilo, alquenilcarbonilo, alquinilcarbonilo,
arilcarbonilo, alquiltio, cicloalquiltio, algqueniltio, cicloalqueniltio, alquiniltio,

alquilsulfenilo, alquilsulfinilo, alquilsulfinilo incluyendo isémeros, alquilsulfonilo,
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monoalquilaminosulfonilo, dialquilaminosulfonilo, alquilfosfinilo, alquilfosfonilo,
alquilfosfinilo incluyendo isémeros, alquilfosfonilo incluyendo isémeros, N-alquil-
aminocarbonilo, N,N-dialquil-aminocarbonilo, N-alquilcarbonil-aminocarbonilo,
N-alquilcarbonil-N-alquilaminocarbonilo, arilo, ariloxi, bencilo, benciloxi,
benciltio, ariltio, arilamino, bencilamino, heterociclo, trialquilsililo, alcoxialquilo,
alquiltioalquilo, alquiltioalcoxi, alcoxialcoxi, fenetilo, benciloxi, haloalquilo,
haloalcoxi, haloalquiltio, haloalquilcarbonilo, haloalcoxicarbonilo,
haloalcoxialcoxi, haloalcoxialquiltio, haloalcoxialquilcarbonilo o haloalcoxialquilo
y preferentemente cloro, fluoro, bromo, yodo, amino, nitro, ciano, hidroxi, tio o
carboxi.

Si no se define de otro modo o menciona de forma expresa en la presente
solicitud, el término “en el campo agricola” se refiere a la proteccion de plantas
o partes de plantas. No se incluyen animales de granja.

Si no se define de otro modo o se cita de forma expresa en la presente
solicitud, el término “controlar” o “combatir” significa que los compuestos
activos de acuerdo con la invencién son eficaces en reducir la incidencia de las
respectivas plagas agricolas en plantas, o partes de plantas (tales como
semillas). De forma mas especifica, “controlar” o “combatir” tal como se usa en
el presente documento, significa que el compuesto activo es eficaz para
destruir la plaga respectiva, inhibiendo su crecimiento o inhibiendo su
proliferacion.

La expresion “compuesto activo” o “compuestos de acuerdo con la invencién”
se usan de forma indistinta en el presente documento.

La invencién se refiere ademas a un Procedimiento de preparaciéon (c) para la

preparacion de un compuesto de Férmula (I-A), (I-A"), (I-B) o (I-C)
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que comprende la oxidacion de un compuesto de Férmula (ll)

1
2 XR1
X
N NYBLBZ )
ALz I «
B

] 4\aﬁJ\G

X

en la que en el compuesto de Férmula (I-A), (I-A), (I-B), (I-C) y (Il) X!, X3, A, X*,
R', B' a B* y G son segun se define en el presente documento para
compuestos de Formula (1),

con un agente de oxidaciéon, en condiciones de reaccién apropiadas,
opcionalmente en presencia de un catalizador.

Agentes oxidantes adecuados comprenden H;O,;, MnO;, KMnO4 RuO,,
peracidos (por ejemplo, acido m-cloroperbenzoico (MCPBA)), quinonas (por
ejemplo, 2,3-dicloro-5,6-diciano-1,4-benzoquinona (DDQ), tetracloro-1,2-
benzoquinona (o-Cloranil), tetracloro-1,4-benzoquinona (Cloranil)), sales de
cerio (V) (por ejemplo, nitrato cérico(lV) amédnico (CAN)) o sales de plata (ll)

(tales como sales de plata (ll) inorganicas u organicas (por ejemplo, fluoruro de
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plata (ll), nitrato de bis(a,a'-bipiridina)plata (ll), peroxidisulfato de bis(a,o'-
bipiridina)plata (ll), picolinato de plata (Il) y tetraquis(piridin)plata (Il)),
compuestos de yodo hipervalente (por ejemplo,
[bis(trifluoroacetoxi)yodolbenceno, [bis(acetoxi)yodolbenceno, yodosobenceno,
acido 2-yodoxibenzoico, pentafluoroyodosobenceno) y aire (oxigeno). |
Catalizadores adecuados son catalizadores de metales de transiciéon (por
ejemplo, N’, N'-bis(salicilideno)etilendiamina hierro (ll)), un catalizador acido
(por ejemplo, acido acético, acido trifluoroacético, gel de silice) o un catalizador
de transferencia de fase (por ejemplo, cloruro de benciltrietiamonio, bromuro
de tetrabutilamonio, éter corona).

En una realizacion del Procedimiento de preparacion (c) citado antes, el
compuesto de Férmula (I-B) o (I-C) se puede convertir en el compuesto
respectivo de Formula (I-A) o (I-A"). Para esta conversidn, el compuesto de
Férmula (I-B) o (I-C) se aisla usando procedimientos de rutina y luego se hace
reaccionar con un agente reductor, tal como, por ejemplo, tetrahidroborato
sodico, hidruro de litio aluminio, hidruro de diisobutilalumihio o superhidruro, si
fuera necesario, en presencia de un diluyente apropiado. Esta realizacién que
incluye el Procedimiento de preparaciéon (c) como Etapa 1 y una reduccion
como Etapa 2 se resumira con mas detalle en el “Procedimiento de preparacion
(a)".

Una reaccién de oxidacién de un anillo de pirrolidina usando KMnQ,4 y cloruro
de benciltrietlamonio como un catalizador de transferencia de faée en
diclorometano se describe por Markgraf y Stickney en Journal of Heterocyclic
Chemistry, 2000 (37), 109-110.

Mamoru y cols. describen en Tetrahedron Letters, 2008 (49), 2786-2788, una
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reaccidn de oxidacion para oxidar N-acil pirrolidina con RuO; y usando NalO4

como oxidante comun y un sistema de acetato de etilo.

Procedimiento de preparacion (a)

Un procedimiento en el que, en una Etapa 1, los compuestos representados

por la siguiente Férmula (l1):

1
, X R}
X
| RS N\Tﬁﬁle (1)
A= I
B
X

en la que X', X2, A, X*, R', B' a B* y G son segun se definen antes,

se hacen reaccionar con un agente oxidante, tal como, por ejemplo, diéxido de
manganeso, permanganato potasico, tetradxido de rutenio, si fuera necesario,
en presencia de un diluyente apropiado para dar los compuestos representados

por la siguiente Férmula (I-B):

(1-B)

y/o los compuestos representados por la siguiente Férmula (I-C):

1 O

X R!

X3 N B1
I AN Y \| 2 (1-C)
P J§
B\

\ g NG

X

en la que X', X2, A, X%, R', B' a B* y G son segln se definen antes para los

compuestos de Férmula (1) y a continuacién,
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en una Etapa 2, se hacen reaccionar con un agente reductor, tal como, por
ejemplo, tetrahidroborato sédico, tetrahidroborato de litio, hidruro de litio y
aluminio, hidruro de diisobutilaluminio o superhidruro, si fuera necesario, en
presencia de un diluyente apropiado, para dar los compuestos representados
por la siguiente Formula (I-A):

) X1R1

N

NBS.:
A HO \‘(/BB\

B

g3 e
X4

y/o los compuestos representados por la siguiente Formula (I-A’):

(1-A)

(1-A’)

enlaque X', X2, A, X*, R", B a B* y G son segin se definen antes.

La reaccion de la Etapa 1 en el Procedimiento de preparacién (a) se puede
llevar a cabo en presencia de un catalizador, tal como por ejemplo catalizador
de metal de transicién (por ejemplo, N’,N’-bis(saliciliden)etilendiamina hierro
(1)), un catalizador acido (por ejemplo, acido acético, acido trifluoroacético, gel
de silice) o un catalizador de transferencia de fase (por ejemplo, cloruro de
benciltrietilamonio, bromuro de tetrabutilamonio, éter corona) (véase Journal of
Heterocyclic Chemistry, 2000 (37), 109-110 y Tetrahedron Letters, 2008 (49),
2786-2788).

Los compuestos de las anteriores Férmula (I-A), Formula (I-B), Férmula (I-C),
Férmula (I-A’), Féormula (Int. 1-2) y Férmula (Int. 1-4) estan .incluidos por los

compuestos de la Formula (1) de la invencién.
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El diluyente que se puede usar en la reaccion de la Etapa 1 en el

Procedimiento_de preparacién (a) son por ejemplo hidrocarburos aromaticos

(por ejemplo, hexano, ciclohexano, heptano), hidrocarburos halogenados
alifaticos (por ejemplo, diclorometano, cloroformo, tetracloruro de carbono,
dicloroetano), hidrocarburos aromaticos (por ejemplo, benceno, tolueno, xileno
clorobenceno), éteres [por ejemplo éter dietilico, éter dibutilico, dimetoxietano
(DME), tetrahidrofurano, dioxano], ésteres (por ejemplo, acetato de etilo,
propionato de etilo), amidas de acidos [por ejemplo, dimetilformamida (DMF),
dimetilacetamida (DMA), N-metilpirrolidona], nitrilos (por ejemplo, acetonitrilo,
propionitrilo), dimetil sulféxido (DMSQ), agua o una mezcla de los diluyentes.
Los diluyentes que se pueden usar en el Procedimiento de preparacié'n (c) son
por ejemplo hidrocarburos alifaticos. (por ejemplo, hexano, ciclohexano,
heptano), hidrocarburos halogenados alifaticos (por ejemplo, diclorometano,
cloroformo, tetracloruro de carbono, dicloroetano), hidrocarburos aromaticos
(por ejemplo, benceno, tolueno, xileno, clorobenceno), ésteres (por ejempio,
acetato de etilo, propionato de etilo), amidas de acidos [por ejemplo,
dimetilformamida (DMF), dimetilacetamida (DMA), N-metilpirrolidona], nitrilos
(por ejemplo, acetonitrilo, propionitrilo), dimetilsulféxido (DMSO), agua o una
mezcla de los diluyentes.

El Procedimiento de preparacion (¢) y la reaccién de la Etapa 1 en el

Procedimiento de preparacién (a) se pueden llevar a cabo en un intervalo de

temperaturas sustancialmente amplio. Estas se pueden llevar a cabo a una
temperatura que varia de aproximadamente -78 °C a aproximadamente 200 °C,
preferentemente de aproximadamente -10 °C a aproximadamente 150 °C.

Ademas, la reaccién se lleva a cabo preferentemente a presiéon normal. Sin
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embargo, esta se puede llevar a cabo a presién reducida o elevada. El tiempo
de reaccion varia de 0,1 a 72 horas, preferentemente de 0,1 a 24 horas.
Al llevar a cabo el Procedimiento de preparacion (c¢) y la Etapa 1 del

Procedimiento _de preparacion (a), por ejemplo, se puede obtener un

compuesto de la Formula (I-B) y/o Férmula (I-C) haciendo reaccionar con
respecto a un 1 mol de un compuesto de Férmula (1) 1 a 5 moles de un agente
oxidante, tal como permanganato potasico, en presencia de 1 a 5 moles de un
catalizador de transferencia de fase, tal como cloruro de benciltrietiiamonio, en
un diluyente, tal como diclorometano.

Los diluyentes que se pueden usar en la reaccion de la Etapa 2 en el

Procedimiento de preparacién (a) son por ejemplo hidrocarburos alifaticos (por

ejemplo, hexano, ciclohexano, heptano), hidrocarburos halogenados alifaticos
(por ejemplo, diclorometano, cloroformo, tetracloruro de carbono, dicloroetano),
hidrocarburos  aromaticos (por ejemplo, benceno, tolueno, xileno,
clorobenceno), éteres (por ejemplo, éter dietilico, éter dibutilico, dimetoxietano
(DME), tetrahidrofurano, dioxano), alcoholes (por ejemplo, metanol, etanol,
isopropanol, alcohol terc-butilico), agua o una mezcla de los diluyentes.

La reaccion de la Etapa 2 del Procedimiento de preparacidn (a) se puede llevar

a cabo en un intervalo sustancialmente amplio de temperaturas. Esta se puede
llevar a cabo a la temperatura que varia desde aproximadamente -100 °C a
aproximadamente 200 °C, preferentemente de -78 °C a 100 °C. Ademas, la
reaccion se lleva a cabo preferentemente a presion normal. Sin embargo, esta
se puede llevar a cabo a presion elevada o reducida. El tiempo de reaccién
varia de 0,1 a 72 horas y preferentemente de 0,1 a 24 horas.

Al llevar a cabo la Etapa 2 del Procedimiento de preparacion (a), por ejemplo,
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se puede obtener un compuesto de la Féormula (I-A) o Férmula (I-A’) haciendo
reaccionar con respecto a 1 mol del compuesto de la Formula (I-B) o la
Férmula (I-C) 1 a 10 moles de un agente reductor, tal como hidruro de
diisobutilaluminio, en un diluyente, tal como diclorometano. ’

Se describen reacciones similares en Organic Letters, 2010, 1252-1254;
Tetrahedron, 1999, 5623-5634 y Journal of the Organic Chemistry, 2008, 3946-
3949.

La invencion se refiere también a un procedimiento en el que los compuestos
de la Férmula (Il) se oxidan en una etapa para obtener compuestos de la
Féormula (I-A) y/o Formula (I-A'). Este procedimiento se resumird con mas
detalle en el “Procedimiento de preparacién (b)”.

La reaccion del Procedimiento de preparacién (b) se puede llevar a cabo en
presencia de un diluyente apropiado y ejemplos del diluyente que se puede
usar incluyen hidrocarburos alifaticos (hexano, ciclohexano, heptano),
hidrocarburos alifaticos halogenados (diclorometano, cloroformo, tetracloruro
de carbono, dicloroetano), hidrocarburos aromaticos (benceno, tolueno, xileno,
clorobenceno), éteres (éter dietilico, éter dibutilico, dimetoxietano (DME),
tetrahidrofurano, dioxano), ésteres (acetato de etilo, propionato de etilo, etc.),
amidas de acidos (dimetilformamida (DMF), dimetilacetamida (DMA), N-
metilpirrolidona), nitrilos (acetonitrilo, propionitrilo), dimetilsulféxido (DMSO),
alcohol terc-butilico, acidos carboxilicos (acido acético, acido propionico, acido
trifluoracético), agua o una mezcla de los diluyentes.

De forma similar al Procedimiento de preparacion (c), la reaccidén de oxidacion
en el Procedimiento de preparacion (b) se puede llevar a cabo usando un

agente oxidante tal como diéxido de manganeso, nitrato cérico amonico (IV)
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(CAN), 2,3-dicloro-5,6-diciano-1,4-benzoquinona  (DDQ), tetracloro-1,2-
benzoquinona (o-Cloranil), tetracloro-1,4-benzoquinona (Cloranil),
yodosobenceno, pentafluoroyodosobenceno, peréxido de hidrégeno, aire
(oxigeno).

De forma similar al Procedimiento de preparacion (c), la reaccion del

Procedimiento de preparacién (b) también se puede llevar a cabo, si fuera

necesario, usando un catalizador, tal como un catalizador de un metal de
transicion (por ejemplo, N’,N’-bis(saliciliden)etilendiamina hierro (Il)), o un
catalizador acido (por ejemplo, acido acético, acido trifluoracético, gel de silice).
Se describen reacciones similares en Heterocycles, 2003, 551-555;
Tetrahedron letters, 1983, 2213-2216; Journal of the Organic Chemistry, 1991,
1981-1983 y Chemical & Pharmaceutical Bulletin, 1990, 532-533.

La reaccién del Procedimiento de preparacién (b) se puede llevar a cabo en un

intervalo sustancialmente amplio de temperaturas. Esta se puede llevar a cabo
a una temperatura que varia desde aproximadamente -78 °C a
aproximadamente 200 °C, preferentemente de aproximadamente -10 °C a
aproximadamente 150 °C. Ademas, la reaccion se lleva a cabo
preferentemente a presién normal. Sin embargo, esta se puede llevar a cabo a
presion elevada o reducida. El tiempo de reaccién varia de 0,1 a 72 horas y
preferentemente de 0,1 a 24 horas.

Para llevar a cabo el Procedimiento de preparacion (b), por ejemplo, se puede

obtener un compuesto de la Férmula (I-A) que esta dentro de los compuestos
de la Férmula () de la invencién obtenida haciendo reaccionar con respecto a 1
mol del compuesto de la Férmula (lI) 1 a 5 moles de un agente oxidante, tal

como yodosobenceno, en un diluyente, tal como diclorometano, en presencia
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de 0,01 a 1 moles de N’,N’-bis(saliciliden)etilendiamina hierro (lI).

Los compuestos preferentes de Férmula (Il) para usar en el Procedimiento de
preparacion (a) o (b) de acuerdo con la invenciéon son compuestos que tienen
una de las siguientes Férmulas (ll-a) a (Il-e), en las que X' X2 X* e Y% R® R*,

R®, R’ son segun se definen para los compuestos de Férmula (1).

F FF N
X'
) a= isébmero (R
X V2 b— isbmero (S)
) \n’
(1I-b)
o FEF
2 X2 2
Y i A NN Y R
| 7 A~ m/l 7
N R N =~ N R
Y., & Y
(I1-c) (1-d)

O (lle)

Los precursores para la preparacion de compuestos de Férmula (ll) son
compuestos que tienen una de las siguientes Formulas (p-ll-a) a (p-11-d), en las
que X' X2 X*e Y2, R’ R*, R®, R” y T son segun se definen en este documento

para los compuestos de Férmula (1) y para el compuesto de Férmula (Int.).
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La invencion también se refiere al uso de compuestos de Férmula (Int.) para la
preparacion de compuestos de acuerdo con la invencidbn asi como a un
compuesto intermedio de Férmula (Int.)

>

R

(Int.)

en la que

X', X3 A x4 R, B'aB* y la linea discontinua son segun se definen para los

compuestos de Férmula (1),

R? es hidroxi u oxo; R* preferentemente es 2-hidroxi, 5-hidroxi, 2-0x0 0 5-
oxo (“2-" y “6-" indican las posiciones en el anillo de pirrolidina); y

T  es hidrégeno, halégeno, ciano o es uno de los restos quimicos siguientes

T-1, T-2, T-3, 0 T-4:
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10 I 11
*\n/R *WNH *WR .\(7<)/N
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o R5 R6 R5 RG R5 Rs 0
(T-1) (T-2) (T-3) (T-3)

en los que
* indica el sitio de unién al resto quimico (o);
R®, R%, R®y m son segln se definen para los compuestos de Férmula (1);
5 R'® es hidrégeno, hidroxi, fltior, cloro, bromo, alcoxi C14 o haloalcoxi C.s;
y
R es hidroxilo, azida, (alquil Ci.s)sulfoniloxi, (haloalquil C1.4)sulfoniloxi o
arilsulfoniloxi opcionalmente sustituido; T preferentemente es ciano,
hidrégeno, flaor, cloro, bromo, o es un resto quimico T-1 en el que
10 R' es hidroxi, metoxi, etoxi, o hidrogeno; o es un resto quimico T-2
en el que R3, R® y R® son hidrégeno y m es 1.
Compuestos que tiene una de las siguientes Férmulas (Int-a) a (Int-p), en las
que X', X3, A, X*, R', B' a B*y la linea discontinua, R%, T, R' y R" son segun
se definen para los compuestos de Férmula (1) se usan preferentemente para la
15 preparacion de compuestos de acuerdo con la invencidn y son por tanto

intermedios preferidos.

FEF FFF
X! x! OH
X3 2 x3
I\ N Y Ny Y AN N Y?
A Ho P AN \©i
L T T \ T
X

(Int-a) (Int-b) (Int-c)
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(Int-n)

(Int-0)
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(Int-p)

El uso de los compuestos de Férmula (Int.) se ejemplifica en los siguientes

Esquemas de reacciéon 1y 2 y se resume en el “Procedimiento de preparacion

(b)’

Esquema de reaccion 1:

2

5
Etapa 1-2
X 1 _ B1
N\(/B\Bz Etapa 1-1 Y \IBz y H,
2 e
B\ J\ BN 3J\/N oL CH,
\ B8°” “CN B \n’

4
Int.1-1 X Int1-2
\ Etapa 1-1° ‘
l Etapa 1-1”

en el que en las respectivas Formulas X', X%, A, X*, R", B'aB* R} Ry Ia
linea discontinua son segun se definen para los compuestos de Férmula (I) y

en el que R? es hidrégeno, 2-hidroxi, 5-hidroxi, 2-oxo, 0 5-0xo.
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Esquema de reaccion 2:
o
»
5 5
1 B! Etapa 2-2
NYB\BZ Etapa 2-1 Y \le
—— D —
84%83 | R10 B“%BVK/OH
4
5 X' nt2-2
B1
Y \I 2 R3 R3
! )
NN N R’

X' int2-3

en el que en las respectivas Formulas X', X3, A, X*, R', R?, R’ B'aB* R’y la
linea discontinua son segun se definen en el presente documento y en el que
R'® es hidrégeno, hidroxi, fluoro, cloro, bromo, alcoxi C+.4 0 haloalcoxi C.4.

En los Esquemas de reacciéon 1y 2, la acilacién reductora de las Etapas 1-1 0
la Etapa 1-1’, la reduccion en la Etapa 1-1”, la desproteccién en la Etapa 1-2 y
la acilacién y/o alquilacion en la Etapa 1-3, asi como la reduccién de la Etapa 2-
1, la aminacioén de la Etapa 2-2 y la acilacién y/o alquilacién de la Etapa 2-3 se
pueden llevar a cabo de acuerdo con los procedimientos descritos en el
documento WO 2010/043315. ‘

Cualquiera de los intermedios que se nombran en el Esquema de Reaccion 1
como Int. 1-1, Int. 1-2, o Int. 1-4 o en el Esquema de Reaccién 2 como Int. 2-1,
Int. 2-2, Int. 2-3 y Int. 1-4 se puede oxidar y seguidamente reducir u oxidar.

Por ejemplo: El intermedio Int. 1-1 en el que R® es hidrégeno se puede oxidar
para dar el Int. 1-1 en el que R? es 2-0x0, seguido por la reduccién de la Etapa
1-1 para dar el Int. 1-2 en el que R? representa 2-oxo. El Int. 1-2 se reduce

luego adicionalmente para dar el Int. 1-2 en el que R? representa 2-hidroxi. El
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compuesto se somete luego a la reaccién de la Etapa 1-2, seguida por la
reaccion de la Etapa 1-3.

Por ejemplo, el intermedio Int. 2-1 en el que R? representa hidrégeno se oxida
para dar el Int. 2-1 en el que R* es 2-hidroxi y seguidamente se somete este
compuesto a la reaccion de la Etapa 2-2 seguida por llevar a cabo la reaccion
de la Etapa 2-3.

El Int. 2-1 en el que R? es hidrégeno y R es hidrégeno y que es el material de
partida en el Esquema de reaccién 2, también se puede sintetizar de acuerdo

con los procedimientos descritos en Tetrahedron, 2002, 58, 3409-3415.

1
) X R]
X
@i AR @i
i AF B.s
BNg* Ny g
4
X 0]
{nt.0-1 Int.2-1(R¥=H, R'°=H)

El Int. 0-1 se puede sintetizar de acuerdo con el documento WO 2010/043315.
El Int. 1-1 en el que R? es hidrogeno, que es el material de partida en el
Esquema de reaccion 1, también se puede sintetizar de acuerdo con los

procedimientos descritos en Journal of Medicinal Chemistry, 2007, 50, 3730-

3742.
X1R1 X1R1
X2 Xz 1
| ) N
AF B§ Si B4§Bs’ﬁ\\
X x* SN
Int.0-2 Int.1-1(R¥=H)

en el que Hal es halégeno.
El Int. 0-2 se puede obtener de acuerdo con los procedimientos descritos en

Bioorganic & Medicinal Chemistry, 2003, 11, 4921-4931 o Journal of Medicinal
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Chemistry, 2007, 50, 3730-3742, a saber, haciendo reaccionar el Int. 0-1 con
un agente halogenante.

Los procedimientos de acuerdo con la invencion se ejemplifican con mas
detalle a continuacion sin limitar los procedimientos a los ejemplos.

Ejemplo de Etapa 1 del Procedimiento de preparacion (a):

Oxidacién de N-{4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-

(trifluorometil)bencil}propanamida con permanganato KMnOy:

Ejemplo de Etapa 2 del Procedimiento de preparacion (a):

Reduccién de (4-{3-[3,5-bis-(trifluorometil)fenil}-2-oxo-3-(trifluorometil}pirrolidin-

1-il}-2-clorobencil)-carbamato de terc-butilo con hidruro de diisobutilaluminio
£ F
ek

F FF
F N cl eFoF
© \@Q“Yo CHy  _F N o
eNe 0 7<CH3 HO Ny © CH,
F CH, ) \ﬁCHa
FEF CH,
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Ejemplo del Procedimiento de preparacién (b) y Procedimiento de preparacion
(c):

Se hace reaccionar N-[(1S)-1-(4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenif}-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-ilifenil)etilciclopropanocarboxamida, con un agente
reductor, a saber N’,N’-bis(saliciliden)etilendiamina hierro(ll) y yodosobenceno:

F
FF F F F
FFF F F

N — N
H
F N F HO N
F E FF
CH, O ‘ CH, O

Los compuestos de la Féormula (II) que se usan como materiales de partida en
los Procedimientos de preparacion de acuerdo con la invencién (en particular
los Procedimientos de preparaciéon (a), (b) .y (c)) se conocen y se pueden
preparar de acuerdo con el procedimiento descrito en los documentos WO
2008/128711, WO 2010/020522, WO 2010/043315, JP 2008-110971A.
Ejemplos de compuestos de Foérmula (ll) incluyen N-{2-cloro-4-[3-(3,5-
diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]bencil}acetamida, N-{2-cloro-4-[3-(3,5-
diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-ilJbencil}propanamida, _N-{2-cloro-4-[3-
(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-ilJbencil}-ciclopropanocarboxamida,
N-{2-cloro-4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
illbencillacetamida, N-{2-cloro-4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-
1-il]bencil}propanamida, N-{2-cloro-4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-itjbencil}ciclopropanocarboxamida, N-(4-{3-[3,5-

bis(trifluorometil)fenil]—3-(triﬂuorometiI)pirrolidin-1-iI}-2-clorobencil)aqetamida, N-

\\‘7
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(4-{3-[3,5-bis(triﬂuorometiI)feniI]-3—(triquorometil)pirrolidin-1-iI}-2-
clorobencil)propanamida, N-(4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-clorobencil)ciclopropanocarboxamida, N-{2-cloro-
4-[3-(3,5-dicloro-2 4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
ilbencil}acetamida, N-{2-cloro-4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-illbencil} propanamida, N-{2-bromo-4-[3-(3,5-dicloro-
2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-illbencil} ciclopropanocarboxamida,
N-{2-bromo-4-[3-(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
illbencillacetamida, N-{2-bromo-4-[3-(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-
1-il]bencil}propanamida, N-{2-bromo-4-[3-(3,5-diclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-ilJbencilciclopropanocarboxamida, N-{2-bromo-4-[3-
(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-iljbencillacetamida, N-{2-bromo-
4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-iljbencil}- propanamida, N-{2-
bromo-4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-iljbencil}-
ciclopropanocarboxamida, N-(4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil}-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-clorobencil)acetamida, N-(4-{3-[3,5-
bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-
bromobencil)propanamida, N-(4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-bromobencil)ciclopropanocarboxamida, N-{2-
bromo-4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
illbencil}acetamida, N-{2-bromo-4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-illbencil} propanamida, N-{2-bromo-4-[3-(3,5-dicloro-
2 4-difluorofenil)-3-(trifluorometit)pirrolidin-1-ilJbencil}ciclopropanocarboxamida,
N-{4-[3-(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-(trifluoro-metil)-
bencillacetamida, N-{4-[3-(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
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(trifluorometil)bencil}propanamida, N-{4-[3-(3,5-diclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)bencil}ciclopropanocarboxamida, N-
{4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-
(trifluorometil)bencillacetamida, N-{4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-(trifluorometil)bencil}propanamida, N-{4-[3-(3,4,5-
triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
(trifluorometil)bencil}ciclopropanocarboxamida, N-[4-{3-[3,5-
bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-
(trifluorometil)bencil]lacetamida, N-[4-{3-[3,5-[bis(trifluorometil)fenil]-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-(trifluorometil)bencil}propanamida,  N-[4-{3-[3,5-
bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil) pirrolidin-1-il}-2-
(trifluorometil)bencil]ciclopropanocarboxamida, N-{4-[3-(3,5-dicloro-2,4-
difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)bencillacetamida, N-
{4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
(triﬂuorometil)bencil} propanamida,  N-{4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)bencil} ciclopropanocarboxamida, N-
(1-{4-[3-(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]fenil}etil)acetamida, N-(1-
{4—[3-(3,5-dicIorofeniI)-3-(trifluorometil)pirro!idin-1-iI]fenil}etil)propanamida, N-(1-
{4-[3-(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
il]fenil}etil)ciclopropanocarboxamida, N-(1-{4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-iljfenil}etil)acetamida, N-(1-{4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolid_in-1—il]feniI}etil)propanamida, N-(1-{4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-
3-(trifluorometil)pirrolidin-1-ilJfenil}etil)ciclopropanocarboxamida, N-[1-(4-{3-[3,5-
bis(trifluorometil)fenil}-3-(trifluorometit)pirrolidin-1-il}fenil)etiljacetamida, N-[1-(4-

{3-[3,5-bis(trifluorometit)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-

W
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il}feniletillpropanamida, N-[1 -(4-{3-[3,5-bis(trif|uorométil)feniI]-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}fenil)etil]ciclopropanocarboxamida,  N-[(1S)-1-(4-{3-
[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
ilfenil)etil]ciclopropanocarboxamida, N-[(1S)-1-(4-{3-[2,6-
bis(trifluorometil)piridin-4-il}-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
ilfenil)etillciclopropanocarboxamida, N-({6-[3-(3,5-diclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-(trifluorometil)piridin-3-ilmetil)acetamida, N-({6-[3-
(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil) piridin-3-
ilmetil)propanamida, N-({6-[3-(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-
(trifluorometil)piridin-3-il}metil)ciclopropanocarboxamida, N-({6-[3-(3,4,5-
triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)piridin-3-
illmetil)acetamida, N-({6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
(trifluorometil)piridin-3-il}metil)propanamida, N-({6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-(trifluorometil)piridin-3-il}metil)ciclopropano
carboxamida, N-{[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-
2-(trifluorometil)piridin-3-iljmetil}acetamida, N-{[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-
3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)piridin-3-iljmetil}propanamida, - N-
{[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
(trifluorometil) piridin-3-iljmetil}ciclopropanocarboxamida, = N-({6-[3-(3,5-dicloro-
2 4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometit) piridin-3-
ilmetil)acetamida, N-({6-[3-(3,5fdicIoro-2,4-dif|uorofeni|)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)piridin-3-il}metil)propanamida, N-({6-
[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
(trifluorometil)piridin-3-il}metil)ciclopropanocarboxamida, N-({2-[3-(3,5-

diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(difluorometil)pirimidin-5-

A\
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iilmetil)acetamida, N-({2-[3-(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-
(difluorometil)pirimidin-5-iljmetil)propanamida, N-({2-[3-(3,5-diclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(difluorometil)pirimidin-5-
illmetil)ciclopropanocarboxamida, N-({2-[3-(3,4,5-tric|orofehi|)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(difluorometil)pirimidin-5-il}metil)acetamida, N-({2-
[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin- 1-if]-4-(difluorometil)pirimidin-5-
ilmetil)propanamida, N-({2-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-
4-(difluorometil)pirimidin-5-il}metil)ciclopropanocarboxamida, N-{{2-{3-[3,5-
bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-(difluorometil)pirimidin-5-
ilimetil}acetamida, N-{[2-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-
1-il}-4-(difluorometil)pirimidin-5-iljmetil}propanamida, N-{[2-{3-[3,5-
bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-(difluorometil)pirimidin-5-
iljmetil}ciclopropanocarboxamida, N-({2-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin- 1-il]-4-(difluorometil)pirimidin-5-iljmetil)acetamida, N-({2-
[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-
(difluorometil)pirimidin-5-il}metil)propanamida, N-({2-[3-(3,5-dicloro-2,4-
difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-(difluorometil)pirimidin-5-
ilymetil)ciclopropanocarboxamida, N-({2-[3-(3,5-diclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil) pirimidin-5-il}metil)acetamida, N-({2-
[3-(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil) pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil)pirimidin-5-
illmetil)propanamida, N-({2-[3-(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-
(trifluorometil)pirimidin-5-il}metil)ciclopropanocarboxamida, N-({2-[3-(3,4,5-
triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil)pirimidin-5-
iymetil)acetamida, N-({2-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-
(trifluorometil)pirimidin-5-il}metil)propanamida, N-({2-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
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(trifluorometil)pirrolidin-1-if}-4-(trifluorometil)pirimidin-5-
illmetil)ciclopropanocarboxamida, N-{[2-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-(trifluorometil)pirimidin-5-iljmetil}acetamida, N-{[2-
{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-
(trifluorometil)pirimidin-5-iljmetif}propanamida, N-{[2-{3-[3,5-
bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-(trifluorometil)pirimidin-5-
iljmetil}ciclopropanocarboxamida, N-({2-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil) pirimidin-5-iljmetil)acetamida, N-({2-
[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-if]-4-
(trifluorometil)pirimidin-5-iljmetil)propanamida, N-({2-[3-(3,5-dicloro-2,4-
difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-(trifluorometil)pirimidin-5-
ilimetil)ciclopropanocarboxamida, N-({6-[3-(3,5-diclorofenil)-3-
(trifluorometil) pirrolidin-1-il}-4-(trifluorometil)piridin-3-iljmetil)acetamida, N-({6-[3-
(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil)piridin-3-
ilfmetil)propanamida, N-({6-[3-(3,5-diclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-
(trifluorometil)piridin-3-il}metil)ciclopropanocarboxamida, N-({6-[3-(3,4,5-
triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-(trifluorometil)piridin-3-
imetil)acetamida, N-({6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-
(trifluorometil) piridin-3-il}metil)propanamida, N-({6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil)piridin-3-
ilfmetil)ciclopropanocarboxamida, N-{[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil)piridin-3-iljmetil}acetamida, N-{[6-{3-
[3,5-bis(trifluorometil)feniI]-3-(triﬂuorometil)pirrolidin—1—iI]-4-(tfifIuorometil)piridin-
3-il}metil}propanamida, N-{[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil)piridin-3-
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ilimetil}ciclopropanocarboxamida, N-({6-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin- 1-il]-4-(trifluorometil)piridin-3-ilmetil)acetamida, N-({6-[3-
(3,5-dicloro-2,4-difluorofeniI)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]—4-
(trifluorometil)piridin-3-il}metil)propanamida, N-({6-[3-(3,5-dicloro-2,4-
difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil)piridin-3-
illmetil)ciclopropanocarboxamida, N-({2-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil)-1,3-tiazol-5-iljmetil)acetamida, ~ N-
({2-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil)-1,3-
tiazol-5-il}metil)propanamida, N-({2-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil)-1,3-tiazol-5-
ilimetil)ciclopropanocarboxamida, 5-[3-(3,5-diclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-(1H-1,2,4-triazol-1-il)benzonitrilo, 2-(1H-1,2,4-
triazol-1-il)-5-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil) pirrolidin-1-iljbenzonitrilo.
Los compuestos de la Formula (1) de la invencién‘presentan un potente efecto
pesticida y por tanto, pueden ser usados como pesticidas. Ademas, los
compuestos de la invencién presentan un potente efecto de combate contra
insectos nocivos sin causar dafios en plantas de cultivo. Por tanto, los
compuestos de la invencién se pueden usar para combatir una amplia gama de
plagas que incluyen, por ejemplo, insectos chupadores perjudiciales, insectos
mordedores y oftras plagas parasitas de plantas, insectos del grano
almacenado, plagas de la higiene y similares y se pueden aplicar pafa combatir
y erradicar estas plagas. Ejemplos de plagas animales son las siguientes:
Como insectos, coledpteros, por ejemplo Calosobruchus chinensis, Sitophilus

zeamais, Tribolium castaneum, Epilachna vigintioctomaculata, Agriotes

fuscicollis, Anomala rufocuprea, Leptinotarsa decemlineata, Diabrotica spp.,
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Monochamus alternatus, Lissorhoptrus oryzophilus, Lyctus bruneus vy
Aulacophora femoralis; lepiddpteros, por ejemplo, Lymantria dispar,
Malacosoma neustria, Pieris rapae, Spodoptera litura, Mamestra brassicae,
Chilo suppressalis, Pirausta nubilalis, Ephestia cautella, Adoxophyes orana,
Carpocapsa pomonella, Agrotisfucosa, Galleria mellonella, Plutella
maculipennis, Heliothis virescens y Phyllocnistis citrella; hemipteros, por
ejemplo, Nephotettix cincticeps, Nilaparvata lugens, Pseudococcus comstocki,
Unapsis yanonensis, Myzus persicas, Aphis pomi, Aphis gos‘sypii,
Rhopalosiphum pseudobrassicas, Stephanitis nashi, Nezara spp., Trialeurodes
vaporariorm y Psylla spp.; tsandpteros, por ejemplo, Thrips palmi y Franklinella
occidental; ortépteros, por ejemplo, Blatella germanica, Periplaneta americana,
Gryllotalpa Africana y Locusta migratoria migratoriodes; isopteros, por ejemplo,
Reticulitermes speratus y Coptotermes formosanus; dipteros, por ejemplo,
Musca domestica, Aedes aegypti, Hylemia platura, Culex pipiens, Anopheles
sinensis, Culex tritaeniorhynchus y Liriomyza torifolii. Como acaridos, por
ejemplo, Tetranychus cinnabarinus, Tetranychus urticée, Panonychus citri,
Aculops pelekassi y Tarsonemus spp. Como nematodos, por ejemplo,
Meloidogyne incognita, Bursaphelenchus lignicolus Mamiya et Kiyohara,
Aphelenchoides besseyi, Heterodera glycines y Pratylenchus spp.

Ademas, los compuestos de la presente invencién tienen buena tolerancia por
las plantas y baja toxicidad hacia animales de sangre caliente, asi como son
bien recibidos por el medio ambiente y por consiguiente, los compuestos de la
presente invencién son apropiados para la proteccién de plantas y partes de
plantas. Con la aplicacion de los compuestos de la presente invencion, tanto el

rendimiento de los cultivos como la calidad de los productos cosechados
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pueden mejorarse. Ademas, los compuestos de la presente invenéién son
adeéuados para la proteccion de productos consersados y materiales y para el
campo de la higiene, en términos de combatir animales dafiinos, en particular
insectos, animales aracnidos, helmintos, nematodos y moluscos que se
encuentran en agricultura, horticultura, medicina veterinaria, silvicultura,
instalaciones de jardines y de recreo. Los compuestos de la presente invencion
se pueden usar preferentemente como agentes para proteger plantas. Los
compuestos de la presente invenciéon tienen una actividad para especies
sensibles normales o especies resistentes y para todas o varias fases de
crecimiento de las mismas. En particular, los organismos dafiinos citados antes
incluyen los siguientes. Se incluyen de los anopluros (Ftirdpteros), por ejemplo,
Damalinia spp., Haematopinus, Linognathus spp., Pediculus spp. vy
Trichodectes spp. De los aracnidos, por ejemplo, Acarus siro, Aceria sheldoni,
Aculops spp., Aculus spp., Amblyomma spp., Argas spp., Boophilus spp.,
Brevipalpus spp., Bryobia praetiosa, Chorioptes spp., Dermanyssus gallinae,
Eotetranychus spp., Epitrimerus piri, Eutetranyctus spp., Eriophyes spp.,
Hemitarsonemus spp., Hyalomma spp., Ixodes spp., Latrodectus mactans,
Metatetranychus spp., Oligonychus spp., Ornithodoros spp., Panonychus spp.,
Phyllocoptruta oleivora, Polyphagotarsonemus latus, Psoroptes spp.,
Rhipicephalus spp., Rhizoglyphus spp., Sarcoptes spp., Scorpio maurus,
Stenotarsonemus spp., Tarsonemus spp., Tetranychus spp. vy Vasates
lycopersici. De los bivalvos, por ejemplo, Dreissena spp. From Chilopoda, por
ejemplo, Geophilus spp. y Scutigera spp. De los colebpteros, por ejemplo,
Acanthoscelides obtectus, Adoretus spp., Agelastica alni, Agriotes spp.,

Amphimalon solstitialis, Anobium punctatum, Anoplophora spp., Anthonomus



10

15

20

25

- 48 -

spp., Anthrenus spp., Apogonia spp., Atomaria spp., Attagenus spp., Bruchidius
obtectus, Bruchus spp., Ceuthorhynchus spp., Cleonus mendicus, Conoderus
spp., Cosmopolites spp., Costelytra zealandica, Curculio spp., Cryptorhynchus
lapathi, Dermestes spp., Diabrotica spp., Epilachna spp., Faustinus cubae,
Gibbium psylloides, Heteronychus arator, Hylamorpha elegans, Hylotrupes
bajulus, Hypera postica, Hypothenemus spp., Lachnosterna consanguinea,
Leptinotarsa decemlineata, Lissorhoptrus oryzophilus, Lixus spp., Lyctus spp.,
Meligethes aeneus, Melolontha melolontha, Migdolus spp., Monochamus spp.,
Naupactus  xanthographus, Niptus hololeucus, Oryctes rhinoceros,
Oryzaephilus surinamensis, Otiorrhynchus sulcatus, Oxicetonia jucunda,
Phaedon cochleariae, Phyllophaga spp., Popillia japonica, Premnotrypes spp.,
Psylliodes chrysocephala, Ptinus spp., Rhizobius ventralis, Rhizopertha
dominica, Sitophilus spp., Sphenophorus spp., Sternechus spp., Symphyletes
spp., Tenebrio molitor, Tribolium spp., Trogoderma spp., Tychius spp.,
Xylotrechus spp. y Zabrus spp. De los colémbolos, por ejemplo, Onychiurus
armatus. De los dermapteros, por ejemplo, Forficula auricularia. De los
diplopodos, por ejemplo, Blaniulus guttulatus. De los dipteros, por ejemplo,
Aedes spp., Anopheles spp., Bibio hortulanus, Calliphora erythrocephala,
Ceratitis capitata, Chrysomyia spp., Cochliomyia spp., Cordylobia
anthropophaga, Culex spp., Cuterebra spp., Dacus oleae, Dermatobia hominis,
Drosophila spp., Fannia sbp., Gastrophilus spp., Hylemyia spp., Hyppobosca
spp., Hypoderma spp., Liriomyza spp., Lucilia spp., Musca spp., Nezara spp.,
Oestrus spp., Oscinella frit, Pegomyia hyoscyami, Phorbia spp., Stomoxis spp.,
Tabanus spp., Tannia spp., Tipula paludosa y Wohlfahrtia spp. De los

gasterépodos, por ejemplo, Arion spp., Biomphalaria spp., Bulinus spp.,
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Deroceras spp., Galba spp., Lymnaea spp., Oncomelania spp. y Succinea spp.
De los helmihtos, por ejemplo, Ancylostoma duodenale, Ancylostoma
ceylanicum, Acylostoma braziliensis, Ancylostoma spp., Ascaris lubricoides,
Ascaris spp., Brugia malayi, Brugia timori, Bunostomum spp., Chabertia spp.,
Clonorchis spp., Cooperia spp., Dicrocoelium spp.; Dictyocaulus filaria,
Diphyllobothrium latum, Dracunculus medeinensis, Echinococcus granulosus,
Echinococcus multiocularis, Enterobius vermicularis, Faciola spp., Haemonchus
spp., Heterakis spp., Hymenolepis nana, Hyostrongulus spp., Loa loa,
Nematodirus spp., Oesophagostomum spp., Opisthorchis spp., Onchocerca
volvulus, Ostertagia spp., Paragonimus spp., Schistosomen spp., Strongyloides
fuelleborni, Strongyloides stercoralis, Stronyloides spp., Taenia saginata,
Taenia solium, Trichinella spiralis, Trichinella nativa, Trichinella britovi,
Trichinella nelsoni, Trichinella pseudopsiralis, Trichostrongulus spp., Trichuris
trichuria) y Wuchereria bancrofti. Ademas, se pueden combatir protozoos tales
como Eimeria, por el compuesto de la presente invencién. De los heterdpteros,
por ejemplo, Anasa ftristis, Antestiopsis spp., Blissus spp., Caloboris spp.,
Campylomma livida, Cavelerius spp., Cimex spp., Creontiades dilutus, Dasynus
piperis, Dichelops furcatus, Diconocoris hewetti, Dysdercus,spp., Euschistus
spp., Eurygaster spp., Heliopeltis spp., Horchias nobiellus, Leptocorisa spp.,
Leptoglossus phyllopus, Lygus spp., Macropes excavatus, Miridae, Nezara
spp., Oebalus spp., Pentomidae, Piesma quadrata, Piezodorus spp., Psallus
seriatus, Pseudacysta persea, Rhodonius spp., Sahlbergella singularis,
Scotinophora spp., Stephanitis nashi, Tibraca spp. y Triatoma spp. De los
homopteros, por ejemplo, Acyrthosipon spp., Aeneolamia spp., Gonoscena

spp., Aleurodes spp., Aleurolobus barodensis, Aleurothrixus spp., Amrasca
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spp., Anuraphis cardui, Aonidiella spp., Aphanostigma piri, Aphis spp., Arboridia
apicalis, Aspidiella spp., Aspidiotus spp., Atanus spp., Aulacorthum solani,
Bemisia spp., Bréchycaudus helichrysii, Brachycolus spp., Brevicoryne
brassicae, Calligypona marginata, Carneocephala fulgida, Ceratovacuna
lanigera, Cercopidae, Ceroplastes spp., Chaetosiphon fragaefolii, Chionaspis
tegalensis, Clorita onukii, Chromaphis juglandicola, Chrysomphalus ficus,
Cicadulina mbila, Coccomytilus halli, Coccus spp., Chryptomyzus ribis,
Dalbulus spp., Dialeurodes spp., Diaphorina spp., Diaspis spp., Doralis spp.,
Drosicha spp., Dysaphis spp., Dysmicoccus spp., Empoasca spp., Eriosoma
spp., Erythroneura spp., Euscelis bilobatus, Geococcus coffeae, Homalodisca
coagulata, Hyalopterus arundinis, Icerya spp., ldiocerus spp., ldioscopus spp.,
Laodelphax striatellus, Lecanium spp., Lepidosaphes spp., Lipaphis erysimi,
Macrosiphum spp., Mahanarva fimbriolata, Melanaphis sacchari, Metcalfiella
spp., Metopolophium dirhodum, Monellia costalis, Monelliopsis pecanis, Myzus
spp., Nasonovia ribisnigri, Nephotettix spp., Nilaparvata lugens, Oncometopia
spp., Orthezia praelonga, Parabemisia myricae, Paratorioza spp., Parlatoria
spp., Pemphigus spp., Peregrinus maidis, Phenacoccus spp., Phloeomyzus
passerinii, Phorodon humuli, Phylloxera spp., Pinnaspis aspidistrae,
Planococcus spp., Protopulvinaria piriformis, Pseudaulacaspis pentagona,
Pseudococcus spp., Psylla spp., Pteromalus spp., Pirilla spp., Quadraspidiotus
spp., Quesda gigas, Rastrococcus spp., Rhopalosiphum spp., Saissetia spp.,
Scaphoides titanus, Schizaphis graminum, Selenaspidus articulatus, Sogata
spp., Sogatella furcifera, Sogatodes spp., Stictocephala festina, Tenalaphara
malayensis, Tinocallis caryaefoliae, Tomaspis spp., Toxoptera spp.,

Trialeurodes vaporariorum, Trioza spp., Typhlocyba spp., Unaspis spp. y Viteus



10

15

20

25

-51-

vitifolii. De los himendpteros, por ejemplo, Diprion spp., HQpIocampa spp.,
Lasius spp., Monomorium pharaonis y Vespa spp. De los isépodos, por
ejemplo, Armadillidium vulgare, Oniscus asellus y Porcellio scaber. De los
isépteros, por ejemplo, Reticulitermes spp. y Odontotermes spp. De los
lepidopteros, por ejemplo, Acronicta major, Aedia leucomelas, Agrotis spp.,
Alabama argillacea, Anticarsia spp., Barathra brassicae, Bucculatrix
thurberiella, Bupalus piniarius, Cacoecia podana, Capua. reticulana,
Carpocapsa pomonella, Cheimatobia brumata, Chilo spp., Choristoneura
fumiferana, Clysia ambiguella, Cnaphalocerus spp., Earias insulana, Ephestia
kuehniella, Euproctis chrysorrhoea, Euxoa spp., Feltia spp., Galleria mellonella,
Helicoverpa spp., Heliothis spp., Hofmannophila pseudospretella, Homona
magnanima, Hyponomeuta padella, Laphygma spp., Lithocolletis blancardella,
Lithophane antennata, Loxagrotis albicosta, Lymantria spp., Malacosoma
neustria, Mamestra brassicae, Mocis repanda, Mythimna separata, Oria spp.,
Oulema oryzae, Panolis flammea, Pectinophora gossypiella, Phyllocnistis
citrella, Pieris spp., Plutella xylostella, Prodenia spp., Pseudaletia spp.,
Pseudoplusia includens, Pirausta nubilalis, Spodoptera spp., Thermesia
gemmatalis, Tinea pellionella, Tineola bisselliella, Tortrix viridana y Trichoplusia
spp. De los ortépteros, por ejemplo, Acheta domesticus, Blatta orientalis,
Blattella germanica, Gryllotalpa spp., Leucophaea maderae, Locusta spp.,
Melanoplus spp., Periplaneta americana y Schistocerca gregaria. De los
sifonapteros, por ejemplo, Ceratophyllus spp. y Xenopsylla cheopis. De los
sinfilos, por ejemplo, Scutigerella immaculate. De los tisandpteros, por ejemplo,
Baliothrips biformis, Enneothrips flavens, Frankliniella spp., Heliothrips spp.,

Hercinothrips femoralis, Kakothrips spp., Rhipiphorothrips cruentatus,
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Scirtothrips spp., Taeniothrips cardamoni y Thrips spp. De los tisanuros, por
ejemplo, Lepisma saccharina. Como nematodos parasitos de plantas, por
ejemplo, Anguina spp., Aphelenchoides spp., Belonoaimus spp.,
Bursaphelenchus spp., Ditylenchus dipsaci, Globodera spp., Heliocqtylenchus
spp., Heterodera spp., Longidorus spp., Meloidogyne spp., Pratylenchus spp.,
Radopholus similis, Rotylenchus spp., Trichodorus spp., Tylenchorhynchus
spp., Tylenchulus spp., Thlenchulus semipenetrans y Xiphinema spp.

Ademas de lo citado antes, los compuestos activos de acuerdo con la
invencion, en combinaciéon con la buena tolerancia por plantas y con la
toxicidad favorable para animales de sangré caliente y con que se toleran bien
por el medio ambiente; son adecuados para proteger plantas y 6rganos de
plantas, para aumentar el rendimiento de las cosechas, para mejorar la calidad
del material cosechado y para combatir plagas animales, en particular,
insectos, aracnidos, helmintos, nematodos y moluscos, que se encuentran en
agricultura, en horticultura, en la cria de ganado, en bosques, en jardines y en
instalaciones de ocio, en la protecciébn de productos y de materiales
almacenados y en el sector de la higiene. Se pueden emplear preferentemente
como agentes para la proteccidon de plantas. Son activos contra especiés
normalmente sensibles y resistentes y contra todas o algunas fases de
desarrollo. Las plagas anteriormente citadas incluyen:

plagas del filo de los artrépodos, en especial de la clase aracnidos, por
ejemplo, Acarus spp., Aceria sheldoni, Aculops spp., Aculus spp., Amblyomma
spp., Amphitetranychus viennensis, Argas spp., Boophilus spp., Brevipalpus
spp., Bryobia graminum, Bryobia praetiosa, Centruroides spp., Chorioptes spp.,

Dermanyssus gallinae, Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides
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farinae, Dermacentor spp., Eotetranychus spp., Epitrimerus piri, Eutetranychus
spp., Eriophyes spp., Glycyphagus domesticus, Halotydeus destructor,
Hemitarsonemus spp., Hyalomma spp., Ixodes spp., Latrodectus spp.,
Loxosceles spp., Metatetranychus spp., Neutrombicula autumnalis, Nuphersa
spp., Oligonychus spp., Ornithodorus spp., Ornithonyssus spp., Panonychus
spp., Phyllocoptruta oleivora, Polyphagotarsonemus latus, Psoroptes spp.,
Rhipicephalus spp., Rhizoglyphus spp., Sarcoptes spp., Scorpio maurus,
Steneotarsonemus spp., Steneotarsonemus spinki, Tarsonemus spp.,
Tetranychus spp., Trombicula alfreddugesi, Vaejovis spp., Vasates lycopersici;
de la clase quilépodos, por ejemplo, Geophilus spp., Scutigera spp.;

del orden o la clase colémbolos, por ejemplo, Onychiurus armatus;

de la clase dipléopodos, por ejemplo, Blaniulus guttulatus;

de la clase insectos, por ejemplo del orden blatodeos, por ejemplo, Blattella
asahinai, Blattella germanica, Blatta orientalis, Leucophaea maderae, Panclora
spp., Parcoblatta spp., Periplaneta spp., Supella longipalpa;

del orden coledpteros, por ejemplo, Acalymma vittatum, Acanthoscelides
obtectus, Adoretus spp., Agelastica alni, Agriotes spp., Alphitobius diaperinus,
Amphimalon solstitialis, Anobium punctatum, Anoplophora spp., Anthonomus
spp., Anthrenus spp., Apion spp., Apogonia spp., Atomaria spp., Attagenus
spp., Bruchidius obtectus, Bruchus spp., Cassida spp., Cerotoma trifurcata,
Ceutorrhynchus spp., Chaetocnema spp., Cleonus mendicus, Conoderus spp.,
Cosmopolites spp., Costelytra zealandica, Ctenicera spp., Curculio spp.,
Cryptolestes ferrugineus, Cryptorhynchus lapathi, Cylindrocopturus spp.,
Dermestes spp., Diabrotica spp., Dichocrocis spp., Dicladispa armigera,

Diloboderus spp., Epilachna spp., Epitrix spp., Faustinus spp., Gibbium
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psylloides, Gnathocerus cornutus, Hellula undalis, Heteronychus arator,
Heteronyx spp., Hylamorpha elegans, Hylotrupes bajulus, Hypera postida,
Hypomeces squamosus, Hypothenemus spp., Lachnosterna consanguinea,
Lasioderma serricorne, Latheticus oryzae, Lathridius spp., Lema spp.,
Leptinotarsa decemlineata, Leucoptera spp., Lissorhoptrus oryzophilus, Lixus
spp., Luperodes spp., Lyctus spp., Megascelis spp., Melanotus spp., Meligethes
aeneus, Melolontha spp., Migdolus spp., Monochamus spp., Naupactus
xanthographus, Necrobia spp., Niptus hololeucus, Oryctes rhinoceros,
Oryzaephilus surinamensis, Oryzaphagus oryzae, Otiorrhynchus spp.,
Oxicetonia jucunda, Phaedon cochleariae, Phyllophaga spp., Phyllophaga
helleri, Phyllotreta spp., Popillia japonica, Premnotrypes spp., Prostephanus
truncatus, Psylliodes spp., Ptinus spp., Rhizobius ventralis, Rhizopertha
dominica, Sitophilus spp., Sitophilus oryzae, Sphenophorus spp., Stegobium
paniceum, Sternechus spp., Symphyletes spp., Tanymecus spp., Tenebrio
molitor, Tenebrioides mauretanicus, Tribolium spp., Trogoderma spp., Tychius
spp., Xylotrechus spp., Zabrus spp.;

del orden dipteros, por ejemplo, Aedes spp., Agromyza spp., Anastrepha spp.,
Anopheles spp., Asphondylia spp., Bactrocera spp., Bibio hortulanus, Calliphora
erythrocephala, Calliphora vicina, Ceratitis capitata, Chironomus spp.,
Chrysomyia spp., Chrysops spp., Chrysozona pluvialis, Cochliomyia spp.,
Contarinia spp., Cordylobia anthropophaga, Cricotopus sylvestris, Culex spp.,
Culicoides spp., Culiseta spp., Cuterebra spp., Dacus oleae, Dasyneura spp.,
Delia spp., Dermatobia hominis, Drosophila spp., Echinocnemus spp., Fannia
spp., Gasterophilus spp., Glossina spp., Haematopota spp., Hydrellia spp.,
Hydrellia griseola, Hylemya spp., Hippobosca spp., Hypoderma spp., Liriomyza
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spp., Lucilia spp., Lutzomyia spp., Mansonia spp., Musca spp., Oestrus spp.,
Oscinella frit, Paratanytarsus spp., Paralauterborniella subcincta, Pegomyia
spp., Phlebotomus spp., Phorbia spp., Phormia spp., Piophila casei, Prodiplosis
spp., Psila rosae, Rhagoletis spp., Sarcophaga spp., Simulium spp., Stomoxis
spp., Tabanus spp., Teténops spp., Tipula spp.;

del orden heterépteros, por ejemplo, Anasa tristis, Antestiopsis spp., Boisea
spp., Blissus spp., Calocoris spp., Campylomma livida, Cavelerius spp., Cimex
spp., Collaria spp., Creontiades dilutus, Dasynus piperis, Dichelops furcatus,
Diconocoris hewetti, Dysdercus spp., Euschistus spp., Eurygaster spp.,
Heliopeltis spp., Horcias nobilellus, Leptocorisa spp., Leptocorisa varicornis,
Leptoglossus phyllopus, Lygus spp., Macropes excavatus, Miridae, Monalonion
atratum, Nezara spp., Oebalus spp., Pentomidae, Piesma quadrata, Piezodorus
spp., Psallus spp., Pseudacysta persea, Rhodnius spp., Sahlbergella singularis,
Scaptocoris castanea, Scotinophora spp., Stephanitis nashi, Tibraca spp.,
Triatoma spp.;

del orden homopteros, por ejemplo, Acizzia acaciaebaileyanae, Acizzia
dodonaeae, Acizzia uncatoides, Acrida turrita, Acyrthosipon spp., Acrogonia
spp., Aeneolamia spp., Agonoscena spp., Aleyrodes prdletella, Aleurolobus
barodensis, Aleurothrixus floccosus, Alocaridara malayensis, Amrasca spp.,
Anuraphis cardui, Aonidiella spp., Aphandstigma piri, Aphis spp., Arboridia
apicalis, ArytainiIAla spp., Aspidiella spp., Aspidiotus spp., Atanus spp.,
Aulacorthum solani, Bemisia tabaci, Blastopsylla occidentalis, Boreioglycaspis
melaleucae, Brachycaudus helichrysi, Brachycolus spp., Brevicoryne brassicae,
Cacopsylla spp., Calligypona marginata, Carneocephala fulgida, Ceratovacuna

lanigera, Cercopidae, Ceroplastes spp., Chaetosiphon fragaefolii, Chionaspis
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tegalensis, Clorita onukii, Chondracris rosea, Chromaphis juglandicola,
Chrysomphalus ficus, Cicadulina mbila, Coccomytilus halli, Coccus spp.,
Cryptomyzus ribis, Cryptoneossa spp., Ctenarytaina spp., Dalbulus spp.,
Dialeurodes citri, Diaphorina citri, Diaspis spp., Drosicha spp., Dysaphis spp.,
Dysmicoccus spp., Empoasca spp., Eriosoma spp., Erythroneura spp.,
Eucalyptolyma spp., Euphyllura spp., Euscelis bilobatus, Ferrisia spp.,.
Geococcus coffeae, Glycaspis spp., Heteropsylla cubana, Heteropsylla
spinulosa, Homalodisca coagulata, Hyalopterus arundinis, Icerya spp.,
Idiocerus spp., ldioscopus spp., Laodelphax striatellus, Lecanium spp.,
Lepidosaphes spp., Lipaphis erysimi, Macrosiphum spp., Macrosteles facifrons,
Mahanarva spp., Melanaphis sacchari, Metcalfiella spp., Metopolophium
dirhodum, Monellia costalis, Monelliopsis pecanis, Myzus spp., Nasonovia
ribisnigri, Nephotettix spp., Nettigoniclla spectra, Nilaparvata lugens,
Oncometopia spp., Orthezia praelonga, Oxia chinensis, Pachypsylla spp.,
Parabemisia myricae, Paratrioza spp., Parlatoria spp., Pemphigus spp.,
Peregrinus maidis, Phenacoccus spp., Phloeomyzus passerinii, Phorodon
humuli, Phylloxera spp., Pinnaspis aspidistrae, Planococcus spp.,
Prosopidopsylia flava, Protopulvinaria piriformis, Pseudaulacaspis pentagona,
Pseudococcus spp., Psyllopsis spp., Psylla spp., Pteromalus spp., Pirilla spp.,
Quadraspidiotus spp., Quesada gigas, Rastrococcus spp., Rhopalosiphum
spp., Saissetia spp., Scaphoideus titanus, Schizaphis graminum, Selenaspidus
articulatus, Sogata spp., Sogatella furcifera, Sogatodes spp., Stictocephala
festina, Siphoninus phillyreae, Tenalaphara malayensis, Tetragonocephela
spp., Tinocallis caryaefoliae, Tomaspis spp., Toxoptera spp., Trialeurodes

vaporariorum, Trioza spp., Typhlocyba spp., Unaspis spp., Viteus vitifolii,
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Zygina spp.;

del orden himendpteros, por ejemplo, Acromyrmex spp., Athalia spp., Atta spp.,
Diprion spp., Hoplocampa spp., Lasius spp., Monomorium pharaonis, Sirex
spp., Solenopsis invicta, Tapinoma spp., Urocerus spp., Vespa spp., Xeris spp.;
del orden isopodos, por ejemplo, Armadillidium vulgare, Oniscus asellus,
Porcellio scaber;

del orden isépteros, por ejemplo, Coptotermes spp., Cornitermes cumulans,
Cryptotermes spp., Incisitermes spp., Microtermes obesi, Odontotermes spp.,
Reticulitermes spp.;

del orden lepidopteros, por ejemplo, Achroia grisella, Acronicta major,
Adoxophyes spp., Aedia leucomelas, Agrotis spp., Alabama spp., Amyelois
transitella, Anarsia spp., Anticarsia spp., Argyroploce spp., Barathra braséicae,
Borbo cinnara, Bucculatrix thurberiella, Bupalus piniarius, Busseola spp.,
Cacoecia spp., Caloptilia theivora, Capua reticulana, Carpocapsa pomonella,
Carposina niponensis, Cheimatobia brumata, Chilo spp., Choristoneura spp.,
Clysia ambiguella, Cnaphalocerus spp., Cnaphalocrocis medinalis, Cnephasia
spp., Conopomorpha spp., Conotrachelus spp., Copitarsia spp., Cydia spp.,
Dalaca noctuides, Diaphania spp., Diatraea saccharalis, Earias spp.,
Ecdytolopha aurantium, Elasmopalpus lignosellus, Eldana saccharina, Ephestia
spp., Epinotia spp., Epiphyas postvittana, Etiella spp., Eulia spp., Eupoecilia
ambiguella, Euproctis spp., Euxoa spp., Feltia spp., Galleria mellonella,
Gracillaria spp., Grapholitha spp., Hedylepta spp., Helicoverpa spp., Heliothis
spp., Hofmannophila pseudospretella, Homoeosoma spp., Homona spp.,
Hyponomeuta padella, Kakivoria flavofasciata, Laphygma spp., Laspeyresia

molesta, Leucinodes orbonalis, Leucoptera spp., Lithocolletis spp., Lithophane
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antennata, Lobesia spp., Loxagrotis albicosta, Lymantria spp., Lyonetia spp.,
Malacosoma neustria, Maruca testulalis, Mamstra brassicae, Melanitis leda,
Mocis spp., Monopis obviella, Mythimna separata, Nemapogon cloacellus,
Nymphula spp., Oiketicus spp., Oria spp., Orthaga spp., Ostrinia spp., Oulema
oryzae, Panolis flammea, Parnara spp., Pectinophora spp., Perileucoptera spp.,
Phthorimaea spp., Phyllocnistis citrella, Phyllonorycter spp., Pieris spp.,
Platynota stultana, Plodia interpunctella, Plusia spp., Plutella xylostella, Prays
spp., Prodenia spp., Protoparce spp., Pseudaletia spp., Pseudaletia unipuncta,
Pseudoplusia includens, Pirausta nubilalis, Rachiplusia nu, Schoenobius spp.,
Scirpophaga spp., Scirpophaga innotata, Scotia segetum, Sesamia spp.,
Sesamia inferens, Sparganothis spp., Spodoptera spp., Spodoptera praefica,
Stathmopoda spp., Stomopteryx subsecivella, Synanthedon spp., Tecia
solanivora, Thermesia gemmatalis, Tinea cloacella, Tinea pellionella, Tineola
bisselliella, Tortrix spp., Trichophaga tapetzella, Trichoplusia spp., Tryporyza
incertulas, Tuta absoluta, Virachola spp.;

del orden ortopteros o saltadores , por ejemplo, Acheta domesticus, Dichroplus

spp., Gryllotalpa spp., Hieroglyphus spp., Locusta spp., Melanoplus spp.,

Schistocerca gregaria;

del orden ptirapteros, por ejemplo, Damalinia spp., Haematopinus spp.,
Linognathus spp., Pediculus spp., Ptirus pubis, Trichodectes spp.;

del orden ps6copteros por ejemplo Lepinatus spp., Liposcelis spp.;

del orden sifonapteros, por ejemplo, Ceratophyllus spp., Ctenocephalides spp.,
Pulex irritans, Tunga penétrans, Xenopsylla cheopsis;

del orden tisandpteros, por ejemplo, Anaphothrips obscurus, Baliothrips

biformis, Drepanothrips reuteri, Enneothrips flavens, Frankliniella spp.,
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Heliothrips spp., Hercinothrips femoralis, Rhipiphorothrips cruentatus,
Scirtothrips spp., Taeniothrips cardamomi, Thrips spp.;

del orden Zygentoma (=tisanuros), por ejemplo, Ctenolepisma spp., Lepisma
saccharina, Lepismodes inquilinus, Thermobia domestica;

de la clase sinfilos, por ejemplo, Scutigerella spp.;

plagas del filo de los moluscos, en especial de la clase bivalvos, por ejemplo,
Dreissena spp. y de la clase gasterépodos, por ejemplo, Arion spp.,
Biomphalaria spp., Bulinus spp., Deroceras spp., Galba spp., Lymnaea spp.,
Oncomelania spp., Pomacea spp., Succinea spp.;

plagas animales de los filos platelmintos y nematodos, por ejemplo,
Ancylostoma duodenale, Ancylostoma ceylanicum, Acylostoma braziliensis,
Ancylostoma spp., Ascaris spp., Brugia malayi, Brugia timori, Bunostomum
spp., Chabertia spp., Clonorchis spp., Cooperia spp., Dicrocoelium spp.,
Dictyocaulus filaria, Diphyllobothrium latum, Dracunculus medinensis,
Echinococcus granulosus, Echinococcus multilocularis, Enterobius vermicularis,
Faciola spp., Haemonchus spp., Heterakis spp., Hymenolepis nana,
Hyostrongulus spp., Loa loa, Nematodirus spp., Oesophagostomum spp.,
Opisthorchis spp., Onchocerca volvulus, Ostertagia spp., Paragonimus spp.,
Schistosomen spp., Strongyloides fuelleborni, Strongyloides stercoralis,
Stronyloides spp., Taenia saginata, Taenia solium, Trichinella spiralis,
Trichinella nativa, Trichinella britovi, Trichinella nelsoni, Trichinella
pseudopsiralis, Trichostrongulus spp., Trichuris trichuria, Wuchereria bancrofti;
plagas fitoparasitas del filo nematodos, por ejemplo, Aphelenchoides spp.,
Bursaphelenchus spp., Ditylenchus spp., Globodera spp., Heterodera spp.,
Longidorus spp., Meloidogyne spp., Pratylenchus spp., Radopholus spp.,
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Trichodorus spp., Tylenchulus spp., Xiphinema spp., Helicotylenchus spp.,
Tylenchorhynchus spp., Scutelionema spp., Paratrichodorus spp., Meloinema
spp., Paraphelenchus spp., Aglenchus spp., Belonolaimus spp., Nacobbus
spp., Rotylenchulus spp., Rotylenchus spp., Neotylenchus spp.,
Paraphelenchus spp., Dolichodorus spp., Hoplolaimus spp., Punctodera spp.,
Criconemella spp., Quinisulcius spp., Hemicycliophora spp., Anguina spp.,
Subanguina spp., Hemicriconemoides spp., Psilenchus spp., Pseudohalenchus
spp., Criconemoides spp., Cacopaurus spp.

Adicionalmente, es posible combatir organismos del subfilo Protozoos, en
especial del orden Coccidia, tal como Eimeria spp.

Se puede tratar cualquier clase de planta y parte de la planta de acuerdo con la
presente invencion. En la presente invencién, se deberia entender una planta
como todas las plantas y poblaciones de plantas incluyendo plantas salvajes
deseadas y no deseadas o plantas de cultivo (incluyendo las plantas de cultivo
naturales) y similares. En cuanto a las plantas de cultivo, pueden ser plantas
que son obtenibles mediante procedimientos convencionales de variedades de

cultivo modificadas y procedimientos de optimizacién, o procedimientos

" biotecnoldgicos y procedimientos de ingenieria genética, o mediante

combinacion de estos procedimientos, e incluyen plantas transgénicas.
Ademas, también se incluyen variedades de plantas que bien estan protegidas
o bien no estan protegidas por un cultivador de plantas. Deberian entenderse
las partes de plantas como todas las partes y érganos de una planta que estan
presentes por encima o por debajo del suelo. Ejemplos de los mismos incluyen
brotes, hojas, flores y raices, etc. Ejemplos especificos de los mismos incluyen

una hoja, una acicula, un tallo, un tronco, una flor, un fruto, un cuerpo fructifero,
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una semilla, una raiz, un tubérculo y un tubérculo subterraneo etc. Las partes
de plantas también incluyen un material cosechado y un material que se
propaga de forma sexual o asexual, por ejemplo un esqueje, un tubérculo, un
tubérculo subterraneo, una rama lateral y una semilla.

El tratamiento de plantas y partes de plantas con los compuestos activos de
acuerdo con la presente invencion se puede llevar a cabo directamente o
mediante el uso de procedimientos convencionales, tales como impregnacion,
pulverizado, evaporacion, formacién de particulas, dispersion, revestimiento e
inyeccion, o para un material de propagacion, especialmente para una semilla,
recubriéndola con uno o mas de los compuestos, de modo que los compuestos
se aplican en las zonas contiguas, el ambiente del habitat o el lugar en el que
se conservan.

Los compuestos de la presente invencién tienen una actividad de penetracion,
lo que significa que los compuestos pueden penetrar en un cuerpo de planta y
pueden migrar desde la parte subterranea a la parte por encima del suelo de
una planta.

Tal como se ha descrito antes, de acuerdo con la presente invencion, se
pueden tratar todas las plantas y las partes de las mismas. De acuerdo con una
realizacién preferida para llevar a cabo la invencion, se tratan especies de
plantas salvajes y mutantes de plantas o las obtenidas mediante
procedimientos de cultivo de plantas tradicionales, tales como hibridacion o
fusion de protoplastos y partes de los mismos. De acuerdo con una realizacion
mas preferida para lievar a cabo la invencién, se tratan plantas transgénicas y
variedades de plantas (organismos genéticamente modificados) obtenidas por

procedimientos convencionales en combinacién adecuada con procedimientos
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de ingenieria genética y partes de las mismas. Los términos “partes”, “partes de
una planta” y “partes de planta” son como se han definido antes. Todavia mas
preferentemente, para cada caso especifico, las plantas de variedades de
plantas que estan disponibles comercialmente o actualmente en uso se tratan
de acuerdo con la presente invencion. Variedades de plantas se entienden
como plantas que tienen caracteristicas nuevas (‘rasgos”) obtenidas mediante
mejoras del cultivo convencional, introduccién de mutacion o técnicas de ADN
recombinante. Pueden ser variedades, biotipos o genotipos de plantas. En
funcion de la especie de planta o de las variedades de planta, su habitat y sus
condiciones de crecimiento (suelo, clima, periodo de crecimiento, nutricion,
etc.), el tratamiento de acuerdo con la presente invencion puede tener un
efecto supraaditivo (“sinergia”). Asi, por ejemplo, al superar un efecto previsto,
es posible obtener varios efectos, incluyendo la reduccién de la tasa de
aplicacion y/lo extensidon de un espectro de actividad, y/o actividad
incrementada del material y la composicién que se puede usar de acuerdo con
la presente invencién, mejora del crecimiento de la planta, potenciacién de la
tolerancia a temperaturas altas o bajas, potenciacién de la tolerancia a la
sequia, humedad o sal contenida en el suelo, mejora de una propiedad de
floracion, simplificacion de los procedimientos de recoleccién, maduracion
acelerada, cantidad recolectada incrementrada, mejora de calidad y/o valor
nutricional de los productos recolectados y mejora de estabilidad de
conservacion y/o procesabilidad de los productos recolectados. Ejemplos
adicionales en los que dichos rasgos se destacan mas particularmente incluyen
proteccién mejorada de las plantas contra animales dafiinos y microorganismos

dafinos tales como insectos, garrapatas, hongos patégenos de plantas,
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bacterias y/o virus y tolerancia mejorada de plantas contra compuestos que
tienen cierto tipo de actividades herbicidas. Ejemplos de planta transgénica
incluyen cosechas de granos (cebada, arroz), maiz, soja, patata, remolacha
azucarera, tomate, judia y Qtras especies de plantas modificadas, plantas utiles
tales como algodén, tabaco, colza y plantas frutales (frutos como una manzana,
un pera, un citrico y otras plantas que tienen frutos, como una uva). En
particular, son importantes maiz, soja, patata, algodén, tabaco y colza. En
cuanto a los rasgos que se considera que son importantes, se pueden
mencionar defensa de plantas mejorada basada en toxinas producidas por
plantas, en particular basada en las toxinas producidas por las plantas con una
accion de materiales genéticos derivados de Bacillus thuringiensis (por
ejemplo, genes incluyendo CrylA(a), CrylA(b), CrylA(c), CryllA, CrylllA,
CrylliB2, Cry9c, Cry2Ab, Cry3Bb y CrylF y combinaciones de los mismos),
contra insectos, animales similares a las arafas, nematodos, babosas vy
caracoles (mas adelante en el presente documento referidas como “planta Bt").
Otros rasgos que se considera que son importantes incluyen la defensa de
plantas mejorada contra hongos, bacterias y virus, basada en resistencia
adquirida sistémica (SAR), sistemina, fitoalexina, elicitor, gen de resistencia y la
proteina y toxina correspondientes expresadas a partir de los genes. Ademas,
rasgos particularmente importantes son la mejora de la tolerancia de las
plantas a una cierta clase de compuesto activo que tiene una actividad
herbicida, tal cbmo imidazolinona, sulfonilurea, glifosato o fosfinotricina (por
ejemplo, gen “PTA”). Los genes que pueden dotar de los rasgos deseados a un
sujeto también pueden estar presentes en combinacién entre si en una planta

transgénica. Ejemplos de la “planta Bt” incluyen variedades modificadas de



10

15

20

25

-64-

maiz, variedades modificadas de algodén y variedades modificadas de patata
que estan comercialmente disponibles con las marcas YIELD GARD® (por
ejemplo, maiz, algodon, soja), KnockOut® (por ejemplo, maiz), StarLink® (por
ejemplo, maiz), Bollgard® (algodén), Nucotn® (algodén) y New Leaf® (patata),
respectivamente. Ejemplos de la planta que tiene resistencia a herbicidas
incluyen variedades modificadas de maiz, variedades modificadas de algodon y
variedades modificadas de patata que estan comercialmente disponibles con

las marcas Roundup Ready®

(resistencia a glifosato, por ejemplo maiz,
algodon, soja), Liberty Link® (resistencia a fosfinotricina, por ejemplo coiza),
IMI® (resistencia a imidazolinonas) y STS® (resistencia a sulfonilurea, bor
ejemplo maiz), respectivamente. Ejemplos de la planta que tiéne resistencia a
herbicidas (es decir, la planta obtenida mediante procedimientos de cultivo
convencionales para que tenga resistencia a herbicidas) también incluyen
variedades modificadas, por ejemplo las que estan comercialmente disponibles
con la marca Clearfield® (por ejemplo, maiz). Por supuesto, estas
descripciones también se aplican a variedades de plantas que ya han tenido
rasgos genéticos o que tendran rasgos genéticos para desarrollar en el futuro.
Tales variedades de plantas se desarrollaran y/o comercializaran en el futuro.

Ademas de lo anteriormente citado, de acuerdo con la invencién, se pueden
tratar todas las plantas y partes de plantas. Por plantas se quiere decir todas
las plantas y poblaciones de plantas tales como plantas silvestres deseables e
indeseables, variedades de cultivo y variedades de plantas (estén o no
protegidas por la diversidad vegetal o por los derechos de los cultivadores de

plantas). Las variedades de cultivos y las variedades de plantas pueden ser

plantas obtenidas por propagacion convencional y procedimientos de cultivo
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convencionales que pueden estar ayudados o suplementados por uno o mas
procedimientos biotecnoldgicos tal como por uso de haploides dobles, fusion
protopléstica, mutagénesis al azar y dirigida, marcadores moleculares o
genéticos o por procedimientos de bioingenieria e ingenieria genética. Por
partes de la planta se quiere decir todas las partes y 6rganos de la planta
aéreos y subterraneos tales como brote, hoja, flor y raiz, con lo que por ejemplo
se enumeran hojas, aciculas, tallos, ramas, flores, cuerpos fructiferos, frutas y
semillas asi como raices, tubérculos, cormos y rizomas. Cultivos y material de
propagacion vegetativo y generativo, por ejerﬁplo esquejes, cormos, rizomas,
tubérculos, estolones y semillas también pertenecen a partes de la planta.

Entre las plantas que pueden protegerse por el procedimiento de acuerdo con
la invencion, se puede hacer mencion de cultivos extensivos principales tales
como maiz, soja, algodoén, semillas oleaginosas del género Brassica tales como
Brassica napus (por ejemplo canola), Brassica rapa, B. juncea (por ejemplo
mostaza) y Brassica carinata, arroz, trigo, remolacha azucarera, cafia de
azlcar, avena, centeno, cebada, mijo, triticale, lino, vino y diversas frutas y
vegetales de diversos taxones botanicos tales como Rosaceae sp. (por ejemplo
frutas de pepita tales como manzanas y peras, pero también fruta de hueso, tal
como albaricoques, cerezas, almendras y melocotones y frutas en baya como
las fresas), Ribesioidae sp., Juglandaceae sp., Betulaceae sp., Anacardiaceae
sp., Fagaceae sp., Moraceae sp., Oleaceae sp., Actinidaceae sp., Lauraceae
sp., Musaceae sp. (por ejemplo bananos y plantaciones de bananos),
Rubiaceae sp. (por ejemplo café), Theaceae sp., Sterculiceae sp., Rutaceae
sp. {(por ejemplo limones, naranjas y pomelo), Solanaceae sp. (por ejemplo

tomates, patatas, pimientos, berenjena), Liliaceae sp., Compositiae sp. (por
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ejemplo lechuga, alcachofa y achicoria — incluyendo amargén, endivia o
achicoria comuan), Umbelliferae sp. (por ejemplo zanahoria, perejil, apio y
apionabo), Cucurbitaceae sp. (por ejemplo pepino —incluyendo pepinillo,
calabacin, sandias, calabazas y melones), Alliaceae sp. (por ejemplo cebollas y
puerro), Cruciferae sp. (por ejemplo repollo, lombarda, brécoli, coliflor, coles de
Buselas, pak choi, colrabano, rabano, rabano picante, berro, col de China),
Leguminosae sp. (por ejemplo cacahuetes, guisante y judias -tales como
frjoles y habas), Chenopodiaceae sp. (por ejemplo remolacha, acelga,
espinaca, betabeles), Malvaceae (por ejemplo algalia), Asparagaceae (por
ejemplo esparrago); cultivos de horticultura y de silvicultura; plantas
ornamentales; asi como homologos genéticamente modificados de estos
cultivos .

El procedimiento de tratamiento de acuerdo con la invencién puede usarse en
el tratamiento de organismos genéticamente modificados (OGM), por ejemplo
plantas o semillas. Plantas genéticamente modificadas (o planfas transgénicas)
son plantas en las que se ha integrado un gen heterdlogo en el genoma de
manera estable. La expresi()n “gen heterélogo” significa en esencia un gen que
se ha proporcionado o ensamblado fuera de la planta y que cuando se
introduce en el genoma nuclear, cloroplastico o mitocondrial, confiere a la
planta transformada propiedades aQronémicas nuevas o mejoradas u otras
propiedades expresando una proteina o un polipéptido de interés o reduciendo
o silenciando otro(s) gen(es) presente(s) en la planta (usando por ejemplo
tecnologia antisentido, tecnologia de cosupresion o tecnologia de ARN de
interferencié - ARNi) Un gen heterélogo que se localiza en el genoma se

denomina también transgén. Un transgén que se define por su presencia
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especifica en el genoma de las plantas se denomina un evento de
transformacién o transgénico.

Dependiendo de las especies de plantas o de las variedades de plantas de
cultivo, su localizacién y sus condiciones de crecimiento (tierra, clima, periodo
de vegetacion, dieta), el tratamiento de acuerdo con la invenciéon puede dar
como resultado también efectos superaditivos (“sinérgicos”). Asi, por ejemplo,
son posibles velocidades de aplicacion reducidas y/o una ampliacion del
espectro de actividad y/o un aumento de la actividad de los compuestos activos
y de las composiciones que pueden usarse de acuerdo con la invencion,
crecimiento mejor de las plantas, tolerancia aumentada frente a altas o bajas
temperaturas, tolerancia aumentada frente a la sequia o al contenido de agua o
sal del suelo, rendimiento de floracién aumentado, recoleccibn mas facil,
maduracién acelerada, mayores rendimientos de cosecha, frutos mas grandes,
mayor altura de la planta, hojas de un verde mas intenso, floracién adelantada;
calidad superior y/o valor nutricional superior de los productos recolectados,
concentracion de azlcar superior en los frutos, mejor estabilidad de
almacenamiento y/o procesabilidad de los productos recolectados, que
exceden los efectos que se esperarian realmente.

A ciertas velocidades de aplicacion, las combinaciones de compuestos activos
de acuerdo con la invencion pueden tener tambien un efecto fortalecedor sobre
las plantas. De acuerdo con esto, también son adecuadas para movilizar el
sistema defensivo de la planta contra el ataque de microorganismos no
deseados. Esto puede, si es apropiado, ser una de las razones de la actividad
potenciada de las combinaciones de acuerdo con la invencién, por ejemplo

contra hongos. Sustancias fortalecedoras de plantas (inductoras de resistencia)
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se entiende que significa, en el presente contexto, aquellas sustancias o
combinaciones de sustancias que son capaces de estimular el sistema
defensivo de plantas de modo que, cuando se inoculan subsiguientemente con
microorganismos no deseados, las plantas tratadas presentan un grado
sustancial de resistencia a estos microorganismos. En el presente caso, se
entiende que microorganismos no deseados significa hongos fitopatégenos,
bacterias y virus. Asi, las sustancias de acuerdo con la invencion pueden
emplearse para proteger plantas contra el ataque de los patdgenos
anteriormente mencionados dentro de un determinado periodo de tiempo
después del tratamiento. El periodo de tiempoﬁdentro del que se efectua la
proteccién se extiende generalmente de 1 a 10 dias, preferentemente de 1 a 7
dias, después del tratamiento de las plantas con los compuestos activos.

Las plantas y varieades de cultivo de plantas que se pueden tratar
preferentemente segun la invencién incluyen todas las plantas que tienen
material genético que imparte a estas plantas rasgos utiles particularmente
ventajosas (con independencia de si se consiguié por medio de cultivo y/o por
medio de biotecnologia).

Las plantas y variedades de plantas que también se pueden tratar
preferentemente de acuerdo con la invencién son resistentes contra uno o
varios factores de estrés bibtico, es decir estas plantas muestran una defensa
mejor contra plagas animales y microbianas, tal como contra nematodos,
insectos, acaros, hongos fitopatégenos, bacterias, virus y/o viroides.

Ejemplos de plantas resistentes a nematodos se describen por ejemplo en las
solicitudes de patente de Estados Unidos numeros 11/765.491, 11/765.494,
10/926.819, 10/782.020, 12/032.479, 10/783.417, 10/782.096, 11/657.964,
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12/192.904, 11/396.808, 12/166.253, 12/166.239, 12/166.124, 12/166.2009,
11/762.886, 12/364.335, 11/763.947, 12/252.453, 12/209.354, 12/491.396 o
12/497.221.

Las plantas y variedades de plantas que también pueden tratarse de acuerdo
con la invencién son aquellas plantas que son resistentes a uno o varios
factores de estrés abidtico. Las condiciones de estrés abidtico pueden incluir,
por ejemplo, sequia, exposicion a temperaturas frias, exposicién a calor, estrés
osmético, inundacién, aumento de la salinidad del suelo, exposicién aumentada
a minerales, exposicion a ozono, exposicién a luz intensa, disponibilidad
limitada de nutrientes nitrogenados, disponibilidad limitada de nutrientes
fosforados, elusién de la sombra.

Las plantas y variedades de plantas de cultivo que también pueden tratarse de
acuerdo con la invencién son aquellas plantas caracterizadas por un aumento
de las caracteristicas de rendimiento de cosecha. El rendimiento aumentado en
dichas plantas puede ser el resultado de, por ejemplo, fisiologia, crecimiento y
desarrollo mejorados de la planta, tal como un uso eficiente del agua, retencién
eficiente del agua, uso de nitrégeno mejorado, asimilacién de carbono
potenciada, fotosintesis mejorada, eficacia de germinacién incrementada y
maduracién acelerada. El rendimiento puede ademas verse afectado por una
arquitectura de la planta mejorada (en condiciones de estrés o de no estrés),
incluyendo floracién temprana, control de floracion para produccidon de semillas
hibridas, fortaleza'de la plantula, tamafio de la planta, numero y separacién de
los internodios, crecimiento de las raices, tamafo de las semillas, tamano de
los frutos, tamafo de las vainas, nimero de vainas o espigas, nimero de

semillas por vaina o espiga, peso de las semillas, carga aumentada de las
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semillas, reduccién de la dispersion de semillas, reduccion de dehiscencia de
vainas y resistencia al encamado. Rasgos de rendimiento adicionales incluyen
la composicion de las semillas, tal como contenido en hidratos de carbono,
contenido proteico, contenido y composicion de aceites, valor nutricibnal,
reduccion en compuestos anti-nutricionales, capacidad de procesamiento y
estabilidad de almacenamiento mejor.

Las plantas que se pueden tratar de acuerdo con la invencidén son plantas
hibridas, que ya expresan las caracteristicas de heterosis o fortaleza hibrida, lo
que en general da como resultado rendimiento superior, fortaleza, salud y
resistencia frente a factores de estrés biéticos y abioticos. Dichas plantas se
producen normalmente cruzando una linea parental endogamica estéeril
masculina (el progenitor femenino) con otra linea parental endogamica fértil
masculina (el progenitor masculino). La semilla hibrida se cosecha de forma
tipica de las plantas estériles masculinas y se vende a los cultivadores. Las
plantas estériles masculinas pueden producirse algunas veces (por ejemplo en
maiz) mediante despenachado, es decir eliminacidn mecanica de los 6rganos
reproductores masculinos (o de las flores masculinas), pero, de modo mas
tipico, la esterilidad masculina es el resultado de determinantes genéticos en el
genoma de las plantas. En ese caso y especialmente cuando la semilla es el
producto deseado a cosecharse a partir de plantas hibridas es normalmente til
asegurar que la fertilidad masculina en las plantas hibridas esta totalmente
restaurada. Esto se puede llevar a cabo asegurandose de que los progenitores
masculinos tengan genes restauradores de fertilidad apropiados que sean
capaces de restaurar la fertilidad masculina en plantas hibridés gue contengan

los determinantes genéticos responsables de esterilidad masculina. Los
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determinantes genéticos de esterilidad masculina pueden localizarse en el
citoplasma. Ejemplos de esterilidad masculina citoplasmica (CMS) sé
describen, por ejemplo, en especies de Brassica. Sin embargo, tambien
pueden localizarse determinantes genéticos de esterilidad masculina en el
genoma nuclear. También se pueden obtener plantas estériles masculinas
mediante procedimientos de biotecnologia vegetal tales como ingenieria
genética. Un medio particularmente util de obtener plantas estériles masculinas
se describe en el-documento WO 89/10396 en el que, por ejemplo, se expresa
selectivamente unar ribonucleasa tal como una barnasa en las células del
tapete en los estambres. La fertilidad puede restaurarse después por expresion
en las células del tapete de un inhibidor de ribonucleasa tal como barstar.

Las plantas o las variedades de cultivos de plantas (obtenidas por
procedimientos de biotecnologia de plantas tales como ingenieria genética) que
se pueden tratar de acuerdo con la invencion son plantas tolerantes a
herbicidas, es decir plantas hechas tolerantes a uno o mas herbicidas dados.
Tales plantas pueden obtenerse bien mediante transformacién genética o bien
mediante seleccion de plantas que contienen una mutaciéon que confiere dicha
tolerancia a los herbicidas.

Plantas tolerantes a herbicidas son, por ejemplo, plantas tolerantes a glifosato,
es decir plantas que se han hecho tolerantes al herbicida glifosato o a sales del
mismo. Las plantas pueden hacerse tolerantes a glifosato por diferentes
medios. Por ejemplo, las plantas tolerantes a glifosato pueden obtenerse
mediante la transformacién de la planta con un gen que codifica la enzima 5-
enolpiruvilshikimato-3-fosfato sintasa (EPSPS). Ejemplos de tales genes de

EPSPS son el gen AroA (CT7 mutante) de las bacterias Salmonella
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typhimurium (Comai y cols., Science (1983), 221, 370-371), el gen CP4 de la
bacteria Agrobacterium sp. (Barry y cols., 1992, Curr. Topics Plant Physiol. 7,
139-145), los genes que codifican una EPSPS de petunia (Shah y cols., 1986,
Science 233, 478-481), una EPSPS de tomate (Gasser y cols., 1988, J. Biol.
Chem. 263, 4280-4289) o una EPSPS de eleusina (documento WO 01/66704).
También puede ser una EPSPS mutada. Las plantas tolerantes a glifosato se
pueden obtener expresando un gen que codifica una enzima oxidorreductasa
de glifosato. Las plantas tolerantes al glifosato también pueden obtenerse
expresando un gen que codifica una enzima glifosato acetiltransferasa. Las
plantas tolerantes al glifosato pueden también obtenerse seleccionando plantas
que contengan mutaciones de origen natural de los genes mencionados
anteriormente. Se describen plantas que expresan genes EPSPS que confieren
tolerancia al glifosato. Se describen plantas que comprenden otros genes que
confieren tolerancia a glifosato, tales como genes de descarboxilasa.

Otras plantas resistentés a herbicidas son por ejemplo plantas, que se han
hecho tolerantes a herbicidas que inhiben la enzima glutamina sintasa, tales
como bialafos, fosfinotricina o glufosinato. Dichas plantas pueden obtenerse
expresando una enzima que desintoxique el herbicida o una enzima glutamina
sintasa mutante que sea resistente a la inhibicién. Una enzima desintoxicante
eficaz tal es una enzima que codifica la fosfinotricina acetiltransferasa (tal como
la proteina bar o la proteina pat de especies de estreptomices). Se describen
plantas que expresan una acetiltransferasa de fosfinotricina exégena.

Plantas tolerantes a herbicidas adicionales son también las plantas que se han
hecho tolerantes a los herbicidas que inhiben la enzima hidroxifenilpiruvato

dioxigenasa (HPPD). La HPPD es una enzima que cataliza la reaccion en la
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que el para-hidroxifenilpiruvato (HPP) se transforma en homogentisato. Las
plantas tolerantes a los inhibidores de HPPD se pueden transformar con un gen
que codifica una enzima HPPD resistente de origen natural, o un gen que
codifica una enzima HPPD mutada o quimérica, como se describe en los
documentos WO 96/38567, WO 99/24585, WO 99/24586, WO 2009/144079,
WO 2002/046387 o US 6.768.044. También se puede obtener tolerancia a los
inhibidores de HPPD transformando plantas con genes que codifican ciertas
enzimas que permiten la formacion de homogentisato a pesar de la inhibicion
de la enzima HPPD nativa por el inhibidor de HPPD. Tales plantas y genes se
describen en los documentos WO 99/34008 y WO 02/36787. La tolerancia de
plantas a inhibidores de HPPC también se puede mejorar transformando
plantas con un gen que codifique una enzima que tenga actividad prefenato
deshidrogenasa (PDH) ademas de un gen que codifique una enzima tolerante a
HPPD, como se describe en el documento WO 2004/024928. Ademas, se
pueden preparar plantas mas tolerantes a herbicidas inhibidores de HPPD
afiadiendo en su genoma un gen que codifique una enzima capaz de
metabolizar o degradar inhibidores de HPPD, tal como las enzimas CYP450
mostradas en los documentos WO 2007/103567 y WO 2008/150473.

Plantas resistentes a herbicidas aun adicionales son plantas que se han hecho
tolerantes a los inhibidores de la acetolactato sintasa (ALS). Los inhibidores de
la ALS conocidos incluyen, por ejemplo, sulfonilurea, imidazolinona,
triazolopirimidinas, pirimidiniloxi(tio)benzoatos ylo herbicidas de
sulfonilaminocarboniltriazolinona. Se conoce que diferentes mutaciones en la
enzima ALS (también conocida como acetohidroxiacido sintasa, AHAS)

confieren tolerancia a diferentes herbicidas y grupos de herbicidas, como se
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describe, por ejemplo, en Tranel and Wright (2002, Weed Science 50: 700-
712). Se describe la produccién de plantas tolerantes a sulfonilurea y de
plantas tolerantes a imidazolinona. Se describen también otras plantas
tolerantes a imidazolinona. Se describen también plantas tolerantes a
sulfonilurea y a imidazolinona adicionalmente.

Se pueden obtener otrés plantas tolerantes a imidazolinona y/o sulfonilurea
mediante mutagénesis inducida, seleccién de cultivos celulares en presencia
del herbicida o seleccién de la mutacién como se describe por ejemplo para
semillas de soja en la patente US 5.084.082, para arroz en el documento WO
97/41218, para remolacha azucarera. en la patente US 5.773.702 y en el
documento WO 99/057965, para lechuga en la patente US 5.198.599, o para
girasol en el documento WO 01/065922.

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

Una “planta transgénica resistente a insectos”, como se usa en el presente
documento, incluye cualquier planta que contenga al menos un transgén que
comprenda una secuencia codificante que codifique:

1) una proteina cristalina insecticida de Bacillus thuringiensis 6 una parte
insecticida de la misma, tal como las proteinas cristalinas insecticidas

enumeradas por Crickmore y cols. (1998, Microbiology and Molecular Biology
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Reviews, 62: 807-813), actualizado por Crickmore y cols. (2005) en Ia
nomenclatura de toxinas de Bacillus thuringiensis, en Internet en:
http://www.lifesci.sussex.ac.uk/Home/Neil_Crickmore/Bt/), o partes insecticidas
de las mismas, por ejemplo, proteinas de las clases de proteina Cry Cry1Ab,
Cry1Ac, Cry1B, Cry1C, Cry1D, Cry1F, Cry2Ab, Cry3Aa o Cry3Bb o partes
insecticidas de las mismas (por ejemplo, documentos EP-A 1999141 y WO
2007/107302), o tales proteinas codificadas por genes sintéticos como se
describe por ejemplo en la solicitud de patente de los Estados Unidos
12/249.016; o

2) una proteina cristalina de Bacillus thuringiensis o una porcién de la misma
que es insecticida en presencia de una segunda proteina cristalina diferente de
Bacillus thuringiensis o una porcién de la misma, tal como la toxina binaria,
compuesta de las proteinas cristalinas Cy34 y Cy35 (Moellenbeck y cols. 2001,
Nat. Biotechnol. 19: 668-72; Schnepf y cols. 2006, Applied Environm. Microbiol.
71, 1765-1774) o la toxina binaria compuesta de las proteinas Cry1A o Cry1F y
de las proteinas Cry2Aa o Cry2Ab o Cry2Ae (solicitud de patente de Estados
Unidos n.%: 12/214.022 y documento EP 08010791.5); o

3) una proteina hibrida insecticida que comprende partes de dos proteinas
cristalinas insecticidas diferentes de Bacillus thuringiensis, tal como un hibrido
de las proteinas de 1) anterior o un hibrido de las proteinas de 2) anterior, por
ejemplo la proteina Cry1A.105, producida por el evento del maiz MON98034
(documento WO 2007/027777);0

4) uha proteina de uno cualquiera de los puntos 1) a 3) anteriores, en la que
algunos aminoacidos, en particular de 1 a 10, se han reemplazado por otro

aminoacido, obteniendo una mayor actividad insecticida frente a una especie
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de insectos objetivo y/o ampliando el espectro de especies de insectos objetivo
afectados y/o debido a las modificaciones inducidas en el ADN codificador
durante la clonacién o la transformacion, tal como la proteina Cry3Bb1 en los
eventos de maiz MON863 o MON88017 o la proteina Cry3A en el evento de
maiz MIR 604; o

5) una proteina insecticida segregada de Bacillus thuringiensis o Bacillus
cereus, o una porcion insecticida de la misma, tal como las proteinas
insecticidas vegetativas (VIP) enumeradas en:

http://www.lifesci.sussex.ac.uk/Home/Neil _Crickmore/Bt/vip.html, por ejemplo

proteinas de la clase de proteinas VIP3Aa; o

6) una proteina segregada por el Bacillus thuringiensis o el Bacillus cereus, que
es insecticida en presencia de una segunda proteina segregada de Bacillus
thuringiensis o de B. cereus, como la toxina binaria compuesta de las proteinas
ViP1A y VIP2A (documento WO 94/21795); o

7) una proteina hibrida insecticida que comprende partes de diferentes
proteinas segregadas por Bacillus thuringiensis o Bacillus cereus, tales como
un hibrido de las proteinas en 1) anterior o un hibrido de las proteinas en 2)
anterior; o

8) una proteina de una cualquiera de 5) a 7) anteriores en la que algunos,
particularmente 1 a 10, aminoacidos se han reemplazado por otro aminoacido
obteniendo una mayor actividad insecticida hacia una especie objetivo de
insectos, y/o expandiendo el intervalo de especies de insectos objetivo
afectadas, y/o debido a los cambios introducidos dentro del ADN codificante
durante la clonacién o transformacién (mientras que aun codifique una proteina

insecticida), tal como la proteina VIP3Aa en el evento de algodén COT102.
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9) una proteina segregada por el Bacillus thuringiensis o por el Bacillus cereus
que es insecticida en presehcia de una proteina cristalina de Bacillus
thuringiensis, tal como la toxina binaria constituida por VIP3 y Cry1A o Cry1F
(solicitud de patente de Estados Unidos n.%: 61/126083 y 61/195019), o la
toxina binaria constituida por la proteina VIP3 y las proteinas Cry2Aa o Cry2Ab
o Cry2Ae (solicitud de patente de Estados Unidos n.% 12/214.022 y documento
EP 08010791.5).

10) una proteina de acuerdo con el punto 9) anterior, en la que algunos
aminoacidos, en particular de 1 a 10, han sido reemplazados por otro
aminoacido obteniendo una mayor actiyidad insecticida frente a una especie de
insectos objetivo y/o ampliando el espectro de especies de inéectos objetivo
afectados y/o debido a las modificaciones inducidas en el ADN codificador
durante la clonacion o la transformacion (mientras todavia codifica una proteina
insecticida).

Naturalmente, una planta transgénica resistente a insectos, como se usa en el
presente documento, también incluye cualquier planta que comprenda una
combinacion de genes que codifican las proteinas de una cualquiera de las
clases anteriores 1 a 10. En una realizacion, una planta resistente a insectos
contiene mas de un transgén que codifica una proteina de una cualquiera de
las clases anteriores 1 a 10, ampliando el intervalo de especies de insectos
objetivo afectadas cuando se usan diferentes proteinas dirigidas a especies de
insectos diana diferentes, o retardadando el desarrollo de resistencia de
insectos a las plantas usando diferentes proteinas insecticidas para las mismas
especies de insectos objetivo pero que tengan un modo de accion diferente, tal

como la union a sitios de unién del receptor diferentes en el insecto.
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Una “planta transgénica resistente a insectos’, tal como se usa en el presente
documento, incluye adicionalmente cualquier planta que contenga al menos un
transgen que comprenda una secuencia que tras la expresion produzca un
ARN bicatenario que tras la ingestion por una plaga de insectos. de una planta
inhiba el crecimiento de esta plaga de insectos.

Las plantas o variedades de plantas (obtenidas por procedimientos de
biotecnologia de plantas tales como ingenieria genética) que también se
pueden tratar de acuerdo con la invencién son tolerantes a tipos de estrés
abiético. Dichas plantas pueden obtenerse por transformacion genética o por
seleccion de plantas que contienen una mutacién que confiere dicha resistencia
al estrés. Las plantas de tolerancia a estrés particularmente dtiles son:

1) plantas que contienen un transgén capaz de reducir la expresion y/o la
actividad del gen de la poli(ADP-ribosa)polimerasa (PARP) en las células de
plantas o en las plantas.

2) plantas que contienen un transgén que potencia la tolerancia al estrés capaz
de reducir la expresion y/o la actividad de genes que codifican PARG de
plantas o de células vegetales;

3) plantas que contienen un transgén que potencia la tolerancia al estrés que
codifica una enzima funcional de plantas de la ruta de biosintesis de rescate de
nicotinamida adenina dinucleétido, que incluye nicotinamidasa, nicotinato
fosforribosiltransferasa, acido nicotinico mononucleétido adeniltransferasa,
nicotinamida adenina dinucleotidosintetasa o} nicotinamida
fosforribosiltransferasa.

Plantas o variedades de cultivo de plantas (que se han obtenido por

procedimientos de biotecnologia vegetal tales como ingenieria genética) que
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también se pueden tratar de acuerdo con la invenciéon muestran una cantidad,
calidad y/o capacidad de almacenamiento del producto cosechado alterada y/o
propiedades alteradas de ingredientes especificos del producto cosechado,
tales como:

1) plantas transgénicas que sintetizan un almidon modificado, que en sus
caracteristicas fisicoquimicas, en particular en el contenido de amilosa o en la
relaciéon amilosa/amilopectina, el grado de ramificacién, la longitud de cadena
promedio, la distribucion de cadenas laterales, el comportamiento de
viscosidad, la fuerza de gelificacion, el tamafio de grano de almidén y/o la
morfologia de grano de almidon, cambian en comparacién con el almidon
sintetizado en células de plantas de tipo silvestre o en plantas de tipo silvestre,
de tal forma que este esta mejor adecuado para aplicaciones especiales.

2) plantas transgénicas que sintetizan polimeros de carbohidratos distintos de
almidén o que sintetizan polimeros de carbohidratos distintos de almidon con
propiedades alteradas en comparacién con plantas de tipo silvestre sin
modificacién genética. Ejemplos. son plantas que producen polifructosa,
especialmente del tipo de inulina y levano, plantas que producen alfa-1,4-
glucanos, plantas que producen alfa-1,4-glucanos ramificados en alfa-1,6,
plantas que producen alternano.

3) plantas transgénicas, que producen hialuronano.

4) plantas transgénicas o plantas hibridas tales como cebollas con propiedades
particulares tales como “alto contenido en sélidos solubles”, “baja pungencia”
(BP) y/o “largo periodo de almacenamiento” (LA).

Plantas o variedades de cultivo de plantas (que se pueden obtener por

procedimientos de biotecnologia vegetal tales como la ingenieria genética), que
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sé pueden tratar también de acuérdo con la invencién, son plantas, tales como

plantas de algodén con caracteristicas de fibra alteradas. Tales plantas se

pueden obtener por transformacion genética, o por seleccion de plantas que
contienen una mutaciéon que transmite dichas caracteristicas de fibras alteradas

e incluyen:

a) Plantas, tales como plantas de algodén, que contienen una forma alterada
de genes de celulosa sintasa |

b) Plantas, tales como plantas de algodén, que contienen una forma alterada
de acidos nucleicos homélogos a rsw2 o rsw3. Plantas, tales como plantas
de algodén con una mayor expresion de sacarosa fosfatosintasa;

c) Plantas, tales como plantas de algodén, con una mayor expresion de-
sacarosa. Plantas, tales como plantas de algodén, en las que se ha
alterado el momento de apertura plasdomesmatal en la base de la célula
de fibra, por ejemplo mediante regulacién a menores niveles de f3-1,3-
glucanasa selectiva a las fibras

d) Plantas, tales como plantas de algodén, que tienen fibras con reactividad
alterada, - por ejemplo por la expresion del gen de la N-
acetilglucosaminatransferasa incluyendo genes de nodC y de la quitina
sintasa. |

Plantas o variedades de cultivo de plantas (obtenidas por procedimientos de

biotecnologia vegetal, tales como la ingenieria genética), que se pueden tratar

también de acuerdo con la invencién son plantas, tales como colza o plantas de

Brassica relacionadas, con caracteristicas modificadas de perfil de aceites.

Tales plantas pueden obtenerse mediante transformacion genética, o mediante

seleccion de plantas que contengan una mutacidbn que confiera tales
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caracteristicas de aceite alteradas e incluyen:
a) Plantas, tales como plantas de colza dleaginosa, que producen aceite con
un alto contenido en acido oleico;
b) Plantas tales como plantas de colza oleaginosa, que producen aceite que
tiene un bajo contenido en acido linolénico,
c) Plantas tales como plantas de colza oleaginosa, que producen un aceite
que tiene un nivel bajo de acidos grasos saturados.
Plantas o variedades de cultivo de plantas (que se pueden obtener por
procedimientos de biotecnologia, tal como por ingenieria genética) que también
se pueden tratar de acuerdo con la invenciéon son plantas tales como patatas
que son resistentes a los virus, por ejemplo, virus Y de la patata (sucesos
SY230 y SY233 de Tecnoplant, Argentina), que son ressitentes a la
enfermedad, por ejemplo contra el mildit de la patata (por ejemplo, el gen RB),
que presentan una reduccion en el dulzor inducido por frio (portando el gen Nt-
Inhh, IIR-INV) o que poseen un fenotipo de enanismo (Gen A-20 oxidasa).
Las plantas o variedades cultivadas de plantas (que se pueden obtener por
procedimientos de biotecnologia vegetal, tales como ingenieria genética), que
se pueden tratar también de acuerdo con la invencién son plantas, tales como
colza oleaginosa o plantas de Brassica relacionadas, con caracteristicas
modificadas de de resquebrajamiento de las semillas. Tales plantas se pueden
obtener por transformacién genética, o por selecion de plantas que contengan
una mutacibn que imparta dichas caracteristicas modificadas de
resquebrajamiento de las semillas e incluyen plantas tales como plantas de
colza oleaginosa con resquebrajamiento de las semillas retrasado o reducido.

Plantas transgénicas particularmente ltiles que pueden fratarse de acuerdo
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con la invencion son plantas que contienen eventos de transformacion, o

combinacién de eventos de transformacién, que son objeto de peticiones para

un estatus no regulado, en los Estados Unidos de América, al Servicio de

Inspeccion de Salud Agropecuaria (APHIS) del Departamento de Agricultura de

los Estados Unidos (USDA) en caso de que tales peticiones estadn concedidas

o todavia en tramitacion Esta informacion es facilmente asequible en cualquier

momento en APHIS (4700 River Road Riverdale, MD 20737, EE.UU.), por

ejemplo en su sitio de internet (URL

http://www.aphis.usda.gov/brs/not_reg.html). En la fecha de presentacién de

esta solicitud las peticiones para estatus no regulado que estaban en tramite en

APHIS o concedidas por APHIS son las que contienen la informacion siguiente:

- Peticidn: el nimero de identificacion de la peticién. Descripciones técnicas
de los eventos de transformacion se pueden encontrar en los documentos
de peticion particulares que se pueden obtener de APHIS, por ejemplo, en
el sitio de internet de APHIS, por referencia a este numero de peticion.
Estas descripciones se incorporan en el presente documento por
referencia.

- Extension de la peticion: referencia .a una peticidon anterior para la que se
ha solicitado una extension.

- Institucion: el nombre de la entidad que presenta la peticion.

- Articulo regulado: la especie de planta en cuestion.

- Fenotipo transgénico: el rasgo conferido a la planta por el evento de
transformacion.

- Evento o linea de transformacién: el nombre del evento o eventos (en

algunos casos también designados como linea o lineas) para el que se
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solicita el estatus de no regulado.

- Documentos de APHIS: diversos documentos publicados por APHIS
relacionados con la Peticiéon y que pueden ser solicitados por APHIS.
Otras plantas particularmente uUtiles que contienen eventos de transformacion
sencillos o combinaciones de eventos de transformacién se enumeran por
ejemplo en las bases de datos de diversas agencias reguladoras nacionales o

regionales (véase, por ejemplo http://gmoinfo.jrc.it/gmp browse.aspx y

http://cera-gmc.org/index.php?evidcode=&hstIDXCode=&gType=&AbbrCode=

&atCode=&stCode=&colDCode=&action=gm crop database&mode=Submit).

Con los compuestos de la presente invencién a una concentracion adecuada,
las plantas mencionadas en lo que antecede pueden tratarée de forma
ventajosa, en particular.

En particular, se pueden tratar con el compuesto de acuerdo con la presente
invencién las siguientes plantas convencionales o GMO asi como sus semillas
o su material de propagacién: algodén, maiz, choclo, soja, trigo, cebada, colza
oleaginosa, tabaco, platano, vino, arroz, cereales, frutas y verduras (tales como
berenjena, frutos de pepita, frutos de hueso, frutos blandos, pepino, pera,
pimiento, meldn, col, patata, manzana) y césped.

Ademas, en el compo de la medicina veterinaria, los compuestos novedosos de
la presente invencién pueden usarse eficazmente contra diversos parasitos
perjudiciales de animales (endoparasitos y ectoparasitos), por ejemplo,
insectos y helmintos. Ejemplos de dichos parasitos de animales perjudiciales
incluyen los organismos perjudiciales siguientes. Como insectos, hay, por
ejemplo, Gasterophilus spp., Stomoxis spp., Trichodectes spp., Rhodnius spp.,

Ctenocephalides canis, Cimx lectularius, Ctenocephalides felis, Lucilia cuprina
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y similares. Como acaros, hay, por ejemplo, Ornithodoros spp., Ixodes spp.,
Boophilus spp. y similares.

En el campo de la veterinaria, es decir en el campo de la medicina veterinaria,
los compuestos activos de la presente invencién muestran actividad contra
parasitos, en particular endoparasitos y ectoparasitos. El término
“endoparasitos” incluye especialmente helmintos, tales como tenias,
nematodos y trematodos y protozoos tales como coccidios. “Ectoparasitos”
incluyen, normalmente y también preferentemente, artrépodos, en particular
insectos tales como moscas (moscas picadoras y moscas chupadoras), larvas
de moscas parasitas, piojos, ladillas, piojos de las aves y pulgas y acaros de
Acari tales como garrapata dura o garrapata blanda, &caro sarcoptico, nigua y
acaro de las aves. |

Estos parasitos incluyen los siguientes:

De los anopluros, por ejemplo, Haematopinus spp., Linognathus spp.,
Pediculus spp., Phtirus spp. y Solenopotes spp. y sus ejemplos especificos
incluyen Linognathus setosus, Linognathus vituli, Linognathus ovillus,
Linognathus  oviformis, Linognathus pedalis, Linognathus stenopsis,
Haematopinus asini macrocephalus, Haematopinus eurysternus, Haematopinus
suis, Pediculus humanus capitis, Pediculus humanus corporis, Phylloera
vastatrix, Phthirus pubis y Solenopotes capillatus.

De los malofagidos, amblicerinos e ischnéceros, por ejemplo, Trimenopon spp.,
Menopon spp., Trinoton spp., Bovicola spp., Werneckiella spp., Lepikentron
spp., Damalina spp., Trichodectes spp. y Felicola spp. y ejemplos especificos
incluyen Bovicola bovis, Bovicola ovis, Bovicola limbata, Damalina bovis,

Trichodectes canis, Felicola subrostratus, Bovicola caprae, Lepikentron ovis y
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Werneckiella equi.

De los dipteros, nematocerinos 'y braquicerinos, por ejemlo, Aedes spp.,
Anopheles spp., Culex spp., Simulium spp., Eusimulium spp., Phlebotomus
spp., Lutzomyia spp., Culicoides spp., Chrysops spp., Odagmia spp., Wilhelmia
spp., Hybomitora spp., Atylotus spp., Tabanus spp., Haematopota spp.,
Philipomyia spp., Braula spp., Musca spp., Hydrotaea spp., Stomoxis spp.,
Haematobia spp., Morellia spp., Fannia spp., Glossina spp., Calliphora spp.,
Lucilia spp., Chrysomyia spp., Wohlfahrtia spp., Sarcophaga spp., Oestrus spp.,
Hypoderma spp., Gasterophilus spp., Hippoboséa spp., Lipoptena spp.,
Melophagus spp. y Rhinoestrus spp., Tipula spp. y ejemplos especificos
incluyen Aedes aegypti, Aedes albopictus, Aedes taeniorhynchus, Anopheles
gambiae, Anopheles maculipennis, Calliphora erythrocephala, Chrysozona
pluvialis, Culex quinquefasciatus, Culex pipiens, Culex tarsalis, Fannia
canicularis, Sarcophaga carnaria, Stomoxis calcitrans, Tipula paludosa, Lucilia
cuprina, Lucilia sericata, Simulium reptans, Phlebotomus papatasi,
Phlebotomus longipalpis, Odagmia ornata, Wilhelmia equina, Boophthora
erythrocephala, Tabanus bromius, Tabanus spodopterus, Tabanus atratus,
Tabanus sudeticus, Hybomitra ciurea, Chrysops caecutiens, Chrysops relictus,
Haematopota pluvialis, Haematopota italica, Musca autumnalis, Musca
domestica, Haematobia irritans irritans, Haematobia irritans exigua,
Haematobia stimulans, Hydrotaea irritans, Hydrotaea albipuncta, Chrysomya
cloropyga, Chrysomya bezziana, Oestrus ovis, Hypoderma bovis, Hypoderma
lineatum, Przhevalskiana silenus, Dermatobia hominis, Melphagus ovinus,
Lipoptena capreoli, Lipoptena cervi, Hippobosca variegata, Hippobosca equina,

Gasterophilus intestinalis, Gasterophilus haemorroidalis, Gasterophilus inermis,
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Gasterophilus nasalis, Gasterophilus nigricornis, Gasterophilus pecorum y
Braulra coeca.

De los sifonapteros, por ejemplo, Pulex spp., Ctenocephalides spp., Tunga
spp., Xenopsylla spp. y Ceratophyllus spp. y ejemplos especificos incluyen
Ctenocephalides canis, Ctenocephalides felis, Pulex irritans, Tunga penetrans y
Xenopsylla chéopsis;

De los heteropteros, por ejemplo example, Cimex spp., Triatoma spp.,
Rhodnius spp. y Panstrongylus spp.

De los blataridos, por ejemplo, Blatta orientalis, Periplaneta americana, Blattela
germanica y Supella spp., por ejemplo, Supella longipalpa.

De los acaros (Acarina) y Metastigmata y Mesostigmata, por ejemplo, Argas
spp., Ornithodorus spp., Otobius spp., Ixodes spp., Amblyomma spp.,
Rhipicephalus (Boophilus) spp., Dermacentor spp., Haemophysalis spp.,
Hyalomma spp., Dermanyssus spp., Rhipicephalus spp. (género original de los
acaros heterogeneos), Ornithonyssus spp., Pneumonyssus spp., Raillietia spp.,
Pneumonyssus spp., Sternostoma spp., Varroa spp. y Acarapis spp. y ejemplos
especificos incluyen Argas persicus, Argas reflexus, Ornithodorus moubata,
Otobius megnini, Rhipicephalus (Boophilus) microplus, Rhipicephalus
(Boophilus) decoloratus, Rhipicephalus (Boophilus) annulatus, Rhipicephalus
(Boophilus) calceratus, Hyalomma annatolicum, Hyalomma aegypticum,
Hyalomma marginatum, Hyaklomma transiens, Rhipicephalus evertsi, Ixodes
ricinus, Ixodes hexagonus, Ixodes canisuga, Ixodes pilosus, Ixodes rubicundus,
Ixodes scapularis, Ixodes holocyclus, Haemaphysalis concinna, Haemaphysalis
punctata, Haemaphysalis cinnabarina, Haemaphysalis otophila, Haemaphysalis

leachi, Haemaphysalis longicorni, Dermacentor marginatus, Dermacentor

S
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reticulatus, Dermacentor pictus, Dermacentor albipictus, Dermacentor
andersoni, Dermacentor variabilis, Hyalomma mauritanicum, Rhipicephalus
sanguineus, Rhipicephalus bursa, Rhipicephalus appendiculatus, Rhipicephalus
capensis, Rhipicephalus turanicus, Rhipicephalus zambeziensis, Amblyomma
americanum, Amblyomma variegatum, Amblyomma maculatum, Amblyomma
hebraeum, Amblyomma cajennense, Dermanyssus gallinae, Ornithonyssus
bursa, Ornithonyssus sylviarum y Varroa jacobsoni.

De los actinédidos (Prostigmata) y acarididos (Astigmata), por ejemplo,
Acarapis spp., Cheyletiella spp., Ornithocheyletia spp., Myobia spp.,
Psorergates spp., Demodex spp., Trombicula spp., Listrophorus spp., Acarus
spp., Tyrophagus spp., Caloglyphus spp., Hypodectes spp., Pterolichus spp.,
Psoroptes spp., Chorioptes spp., Otodectes spp., Sarcoptes spp., Notoedres
spp., Knemidocoptes spp., Cytodites spp. y Laminosioptes spp. y sus ejemplos
incluyen Cheyletiella yasguri, Cheyletiella blakei, Demodex canis, Demodex
bovis, Demodex ovis, Demodex caprae, Demodex equi, Demodex caballi,
Demodex  suis, Neotrombicula autumnalis, Neotrombicula desaleri,
Neoschongastia xerothermobia, Trombicula akamushi, Otodectes cynotis,
Notoedres cati, Sarcoptis canis, Sarcoptes bovis, Sarcoptes ovis, Sarcoptes
rupicaprae (= S.caprae), Sarcoptes equi, Sarcoptes -suis, Psoroptes ovis,
Psoroptes cuniculi, Psorbptes equi, Chorioptes bovis, Psoergates ovis,
Pneumonyssoidic mange, Pneumonyssoides caninum y Acarapis woodi.

Los compuestos activos de la presente invencion son también adecuados
controlando artropodos, helmintos y protozoos que atacan a un animal. El
animal incluye un animal de ganado agricola como una vaca, una oveja, una

cabra, un caballo, un cerdo, un burro, un camello, un bdfalo, un conejo, un
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pollo, un pavo, un pato, un ganso, un pez de piscifactoria, una abeja de miel y
similares. Ademas, el animal también incluye una mascota (es decir, animal de
compafiia) como un perro, un gato, un ave, un pez de acuario y similares y un
animal conocido como un animal de experimentos como un hamster, una
cobaya, una rata, un raton y similares.

Con el control de estos artropodos, helmintos y/o protozoos usando los
compuestos activos de la presente invencion, se reduce la tasa de mortalidad
del animal huésped, la productividad (obteniendo carne, leche, lana, cuero,
huevos y miel, etc.) y cabe esperar que la salud del animal huésped mejore y
también que se pueda alcanzar una cria econémicamente mas favorable y mas
comoda del animal.

Por ejemplo, (cuando p‘roceda), es preferible que se inhiba o interrumpa la
mezcla de sangre de los huéspedes a través de parasitos. Ademas, el control
de los parasitos puede ser Util inhibiendo la transferencia de factores
infecciosos.

El término “control” usado en la presente memoria descriptiva en relacién con el
campo veterinario significa que los compuestos activos de la presente
invencion son eficaces reduciendo la aparicion de parasitos en el animal
infectado con cada parasito hasta un nivel inofensivo. Mas especificamente, el
término “control” usado en la presente memoria descriptiva significa que los
compuestos activos de la presente invencion son eficaces érradicando cada
parasito o inhibiendo su crecimiento o proliferacion.

En general, cuando se usan para el tratamiento de un animal, los: compuestos
de la presente invencion se pueden aplicar directamente. Preferentemente, los

compuestos de la presente invencidbn se aplican como composiciones
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farmacéuticas qué pueden contener vehiculos y/o agentes auxiliares que se
conocen en el campo y que son farmacéuticamente aceptables.

En un campo de medicina veterinaria y cria de ganado, los compuestos activos
se pueden aplicar (administrar) de varias formas conocidas, tales como por
administracion enteral en forma de un comprimido, una capsula, una bebida, un
jarabe, un granulo, una pasta, un bolo y un producto alimentario, o un

supositorio; por administracién parenteral basada en inyeccion (intramuscular,

-subcutanea, intravenosa, intraperitoneal, etc.), implante, administracion

intranasal etc.; mediante administraciéon sobre la piel en forma de
impregnacion, impregnacion de liquido, pulverizaciéon, vertido, goteo,
pulverizacion de lavado y de polvo; o con la ayuda de un articulo moldeado que
contiene los compuestos activos, tales como una marca en el cuello, una marca
en la oreja, una marca en la cola, una marca en la extremidad, una rienda de
caballo, una marca de identificacion etc. Los compuestos activos también se
pueden preparar en forma de champul, una preparaciéon adecuada util en
aeroéol, o como un atomizador sin presurizar, por ejemplo una pulverizacion
con bomba y un pulverizador.

Cuando se usa para ganado, aves de corral, mascotas y similares, los
compuestos activos de la presente invencién se pueden preparar en forma de
una formulacion que los contenga en una cantidad del 1 al 80 % en peso (por
ejemplo, polvo, preparaciéon humectable (WP), una emulsion, un concentrado
emulsionado (EC), una solucién fluida homogénea y un concentrado de
suspension (SC)) y después, se pueden aplicar directamente o tras dilucion
(por ejemplo, dilucion de 100 a 10.000 veces), o pueden también aplicarse en

forma de solucién para impregnacion.



10

15

20

25

-90-

Cuando se usan en un campo de medicina veterinaria, los compuestos activos
de la presente invencion se pueden usar en combinacion con agentes con
efectos sinérgicos adecuados, tales como agentes acaricidas, pesticidas,
agentes anti-helminticos o agentes anti-protozoos, o con otros compuestos
activos.

En la presente invencidn, a los compuestos que tienen actividad pesticida
contra las plagas perjudiciales que abarcan todas las anteriores se hace
referencia también como insecticidas.

Cuando se usan como insecticidas, los compuestos activos de la preseﬁte
invenciéon se pueden preparar en una forma de preparacion habitual. Dicha
forma de preparacion puede incluir, por ejemplo, una solucién, una emulsion,
polvo humectable, polvo humectable granulado, una suspension, polvo, una
espuma, una pomada, un comprimido, un granulo, un aerosol, un agente
natural o sintético impregnado con los compuestos activos, una microcapsula,
un agente de revestimiento de semillas, una formulacién equipada con un
dispositivo de combustion (el dispositivo de combustién puede ser un cartucho
de humo o de neblina, o una lata o una bobina etc.) y ULV (neblina fria, neblina
caliente) y similares. Estas formulaciones se pueden preparar mediante
procedimientos conocidos per se. Por ejemplo, se pueden preparar mezclando
los compuestos activos junto con agentes de dispersion, es decir diluyentes o
vehiculos liquidos, diluyentes o vehiculos de gas licuado, diluyentes o
vehiculos sélidos y opcionalmente, con tensioactivos, es decir emulsionantes
y/o dispersantes y/o agentes formadores de espuma.

Cuando se usa agua como agente de dispersion, por ejemplo, se pueden usar

disolventes organicos como disolventes auxiliares. Los diluyentes o vehiculos
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liquidos pueden incluir, por ejemplo, hidrocarburos aromaticos (por ejemplo,
xileno, tolueno, alquilnaftaleno, etc.), hidrocarburos aromaticos clorados o
alifaticos clorados (por ejemplo, clorobenzenos, cloruros de etileno, cloruros de
metileno, etc.), hidrocarburos alifaticos (por ejemplo ciclohexanos) o parafinas
(por ejemplo fracciones de aceite mineral), alcoholes (por ejemplo butanol,
glicol y éteres o ésteres de los mismos, etc.), cetonas (por ejemplo, acetona,
metiletilcetona, metilisobutilcetona, ciclohexanona, etc.), disolventes polares
fuertes (por ejemplo dimetilformamida, dimetilsulféxido, etc.), agua y similares.
Los agentes de dilucion de gas licuado o vehiculos pueden incluir los presentes
como gas a temperatura atmosférica y por evaporacién, por ejemplo, butano,
propano, gas ni{régeno, diéxido de carbono y un propulsor en aerosol tal como
hidrocarburos halogenados. Ejemplos de los agentes de dilucion sélidos
incluyen minerales naturales triturados (por ejemplo, caolines, arcilla, talco,
creta, cuarzo, atapulgita, montmorillonita o tierra de diatomeas, etc.) y
minerales sintéticos finamente triturados (por ejemplo, acido silicico altamente
dispersado, alimina y silicato, etc.) y similares. Ejemplos de los vehiculos
solidos para granulos pueden incluir rocas finamente pulverizadas vy
machacadas (por ejemplo, calcita, marmol, piedra pémez, sepiolita y dolomita,
etc.), granulos sintéticos de polvos organicos o inorganicos y granulos finos de
materiales organicos (por ejemplo, serrin, cascaras de coco, mazorcas de maiz
y pedunculos de tabaco, etc.) y similares. Ejemplos de los emulsionantes y/o de
los formadores de espuma pueden incluir emulsionantes no iénicos y anidnicos,
por ejemplo, ésteres de acidos grasos de polioxietileno, éteres de alcoholes
acidos grasos de polioxietileno (por ejemplo, éter de alquilarilpoliglicol),

sulfonatos de alquilo, sulfatos de alquilo y sulfonatos de arilo, e hidrolizados de
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albumina y similares. Ejemplos de dispersantes incluyen lejia de lignosulfito y
metilcelulosa. También se pueden usar aglutinantes en la formulacion (polvo,
granulo y emulsion). Ejemplos de aglutinantes pueden incluir
carboximetilcelulosa, polimeros naturales o sintéticos (por ejemplo, goma
arabiga, poli(alcohol vinilico) y poli(acetato de vinilo), etc.). Se pueden usar
también colorantes. Ejemplos de los colorantes pueden incluir pigmentos
inorganicos (por ejemplo, éxido de hierro, 6xido de titanio y azul de Prusia,
etc.), colorantes organicos tales como colorantes de alizarina, colorantes
azoicos o colorantes de ftalocianina metalicos y adicionalmente, oligoelementos
tales como sales de hierro, manganeso, boro, cobre, cobalto, molibdeno o cinc.
En general, la formulaciéon puede incluir los componentes activos anteriores en
una cantidad del 0,1 al 95 % en peso, preferentemente del 0,5 al 90 % en peso.
Los compuestos representados por la Formula (1) de la presente invencién se
pueden proporcionar como mezclas con otros compuestos activos, tales como
plaguicidas, cebos con veneno, agentes esterilizantes, agentes acaricidas,
nematocidas, fungicidas, agentes reguladores del crecimiento y herbicidas, en
forma de una formulacién util comercialmente o de una forma de aplicacidén
modificada a partir de la formulacién de la misma.

En el presente documento, ejemplos de insecticidas incluyen agentes
fosforosos organicos, agentes de carbamato, agentes de carboxilato, agentes
de hicrocarburos clorados, insecticidas neonicotinoides y sustancias
insecticidas producidas a partir de organismos.

Los ingredientes activos especificados en la presente memoria descriptiva por
su “nombre comun” se conocen y describen, por ejemplo, en el Pesticide

Manual (“The Pesticide Manual”, 142 Ed., British Crop Protection Council 2006)
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0 pueden buscarse en internet (por ejemplo

http://www.alanwood.net/pesticides).

(1) Inhibidores de acetilcolinesterasa (AChE), por ejemplo, carbamatos, por
ejemplo, Alanycarb, Aldicarb, Bendiocarb, Benfuracarb, Butocarboxim,
Butoxicarboxim, Carbaril, Carbofuran, Carbosulfan, Etiofencarb, Fenobucarb,
Formetanato, Furatiocarb, Isoprocarb, Metiocarb, Metomil, Metolcarb, Oxamil,
Pirimicarb, Propoxur, Tiodicarb, Tiofanox, Triazamato, Trimetacarb, XMC vy
Xililcarb; u organofosfatos, por ejemplo, Acefato, Azametifés, Azinfés-etilico,
Azinfos-metilico, Cadusafés, Cloretoxifos, Clorfenvinfds, Clormefés, Clorpirifés,
Clorpirifos-metilico, Coumafos, Cianofés, Demetdn-S-metilico, Diazindn,
Diclorvos/DDVP, Dicrotofos, Dimetoato, Dimetilvinfés, Disulfotén, EPN, Etion,
Etoprofés, Fampur, Fenamifés, Fenitroton, Fentién, Fostiazato, Heptenofés,
Imiciafés, Isofenfés,r O-(metoxiaminotio-fosforil)-salicilato de isopropilo,
Isoxation, Malation, Mecarbam, Metamidofés, Metidation, Mevinfés,
Monocrotofés, Naled, Ometoato, Oxidemetén-metilico, Paratiéon, Paratidon-
metilo, Fentoato, Forato, Fosalona, Fosmet, Fosfamidén, Foxim, Pirimifos-
metilo, Profenofés, Propetamfds, Protiofés, Piraclofés, Piridafention, Quinalfos,
Sulfotep, Tebupirimfés, Temefds, Terbufés, Tetraclorvinfés, Tiometodn,
Triazofds, Triclorfén y Vamidotion.

(2) Antagonistas de los canales de cloruro activados por GABA, por ejemplo,
organoclorados de ciclodieno, por ejemplo. Clordano y Endosulfan; o
fenilpirazoles (fiproles), por ejemplo Etiprol y Fipronilo.

(3) Moduladores del canal de sodio/bloqueadores del canal de sodio
dependiente del voltaje, por ejemplo, piretroides, por ejemplo, Acrinatrina,

Aletrina, Aletrina d-cis-trans, Aletrina d-trans, Bifentrina, Bioaletrina, isébmero S-
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ciclopentenilo de bioaletrina, Bioresmetrina, Cicloprotrina, Ciflutrina, beta-
Ciflutrina, Cihalotrina, lambda-Cihalotrina, gamma-Cihalotrina, Cipermetrina,
alfa-Cipermetrina, beta-Cipermetrina, teta-Cipermetrina, zeta-Cipermetrina,
Cifenotrina [isémeros (1R)-trans], Deltametrina, Empentrina [isémeros (EZ)-
(1R)), Esfenvalerato, Etofenprox, Fenpropatrina, Fenvalerato, Flucitrinato,
Flumetrina, tau-Fluvalinato, Halfenprox, Imiprotrina, Kadetrina, Permetrina,
Fenotrina [isomero (1R)-trans)], Praletrina, Piretrina (piretrum), Resmetrina,
Silafluofen, Teflutrina, Tetrametrina, Tetrametrina [isdmeros (1R))],
Tralometrina y Transflutrina o DDT; o Metoxiclor.

(4) Agonistas del receptor nicotinico de acetilcolina (nAChR), por ejemplo,
neonicotinoides, por ejemplo, Acetamiprid, Clotianidin, Dinotefuran,
Imidacloprid, Nitenpiram, Tiacloprid y Tiametoxam; o Nicotina.

(5) Activadores alostéricos del receptor nicotinico de acetilcolina (nAChR), por
ejemplo, spinosinas, por ejemplo Spinetoram y Spinosad.

(6) Activadores de los canales de cloruro, por ejemplo
avermectinas/milbemicinas, por ejemplo abamectina, benzoato de emamectina,
lepimectina y milbemectina.

(7) Miméticos de hormonas juveniles, por ejemplo, analogos de hormonas
juveniles, por ejemplo, Hidropreno, Quinopreno y Metopreno; o Fenoxicab o
Piriproxifen.

(8) Diversos inhibidores no especificos (multisitio), por ejemplo, haluros de
alquilo, por ejemplo, bromuro de metilo y otros haluros de alquilo; o
Cloropicrina; o fluoruro de azufre; o Bérax; o tartaro emético.

(9) Bloqueantes selectivos de la alimentacion de homépteros, por ejemplo

Pimetrozina o Flonicamid.

/Qg
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(10) Inhibidores de crecimiento de é&caros, por ejemplo Clofentezina,
Diflovidazina, Hexitiazox o Etoxazol.

(11) Alteradores microbianos de las membranas del intestino medio de
insectos, por ejemplo Bacillus thuringiensis subespecie israelensis, Bacillus
sphaericus, Bacillus thuringiensis subespecie aizawai, Bacillus. thuringiensis
subespecie kurstaki, Bacillus thuringiensis subespecie tenebrionis y proteinés
del cultivo BT: Cry1Ab, Cry1Ac, Cry1Fa, Cry2Ab, mCry3A, Cry3Ab, Cry3Bb,
Cry34/35Ab1. |

(12) Inhibidores de ATP sintasa mitocondrial, por ejemplo Diafentiurén; o
acaricidas de organotina, por ejemplo Azociclotina, Cihexatina y Oxido de
fenbutatina; o Propargita; tetradifén.

(13) Desacopladores de fosforilacién oxidativa por medio de disrupcion del
gradiente de protones, por ejemplo clorfenapir, DNOC y Suflurmamid.

(14) Bloqueantes de canales de receptores nicotinicos de acetilcb‘lina, por
ejemplo Bensultap, Clorhidrato de cartap, Tiociclam y Tiosultap-sodio.

(15) Inhibidores de la biosintesis de quitina, tipo 0, por ejemplo Bistriflurén,
Clorfluazurdn, Diflubenzurén, Flucicloxuron, Flufenoxurén, Hexaflumurén,
Lufenurén, Novalurén, Noviflumurén, Teflubenzurdn y Triflumurén.

(16) Inhibidores de biosintesis de quitina, de tipo 1, por ejemplo Buprofezina.
(17) Disruptores de muda, por ejemplo Ciromazina.

(18) Agonistas del receptor de ecdisona, por ejemplo Clomaenozida,
Halofenozida, Metoxifenozida y Tebufenozida.

(19) Agonistas de receptor de octopamina, por ejemplo Amitraz.

(20) Inhibidores de transporte de electrones del complejo Il mitocondrial, por

ejemplo Hidrametilnén; Acequinocil o Fluacropirim.
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(21) Inhibidores de transporte de electrones del complejo | mitocondrial, por
ejemplo acaricidas METI, por ejemplo Fenazaquina, Fenpiroximato,
Pirimidifeno, Piridabeno, Tebufenpirad, Tolfenpirad o Rotenona (Derris).

(22) Bloqueantes de canales de sodio dependientes de voltaje, por ejemplo
Indoxacarb; Metaflumizona.

(23) Inhibidores de acetil CoA carboxilasa, por ejemplo derivados del acido
tetréonico y tetramico, por ejemplo Espirodiclofeno, Espiromesifeno vy
Espirotetramat.

(24) Inhibidores del transporte de electrones del complejo IV, por ejemplo
fosfinas, por ejemplo Fosfuro de aluminio, Fosfuro de calcio, Fosfina y Fosfuro
de cinc; o Cianuro.

(25) Inhibidores de transporte de electrones del complejo Il mitocondrial, por
ejemplo Cienopirafeno.

(28) Moduladores del receptor de rianodina, por ejemplo, diaminas, por
ejemplo, Clorantraniliprol y Flubendimida.

Otros ingredientes activos con un modo de accion conocido o desconocido, por
ejemplo, Amidoflumet, Azadiractina, Benclotiaz, Benzoximato, Bifenazato,
Bromopropilato, Quinometionat, Criolita, Ciantraniliprol (Ciazipir), Ciflumetofen,
Dicofol, Diflovidazin, Fluensulfona, Flufenerim, Flufiprol, Fluopiram, Fufenozida,
Imidaclothiz, Iprodiona, Meperflutrina, Piridalil, Pirifluquinazén, Tetrametilflutrina
y yodometano; otros productos basados en Bacillus firmus (incluyendo aunque
sin quedar limitados a la cepa CNCM [-1582, tal como, por ejemplo,VOTiVO™,
BioNem) o uno o mas de los siguientes compuestos activos conocidos: 3-
bromo-N-{2-bromo-4-cloro-6-[(1-ciclopropiletil)carbamoilfenil}-1-(3-cloropiridin-

2-il)-1H-pirazol-5-carboxamida (conocido por el documento W02005/077934),
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4-{[(6-bromopiridin-3-il)metil](2-fluoroetil)amino}furan-2(5H)-ona (conocida por
el documento WO02007/115644), 4-{[(6-fluoropiridin-3-il)metil}(2,2-
difluoroetil)amino}furan-2(5H)-ona (conocida por el documento
WQ02007/115644), 4-{[(2-cloro-1,3-tiazol-5-il) metil](2-fluoroetiljamino}furan-
2(5H)-ona (conocida por el documento WO02007/115644), 4-{[(6-clorpiridin-3-
ilmetil](2-fluoroetil)amino}furan-2(5H)-ona  (conocida por el documento
WO02007/115644), Flupiradifurona, 4-{[(6-clor-5-fluoropiridin-3-
i) metil(metilyamino}furan-2(5H)-ona (conocida por el documento
WO02007/115643), 4-{[(5,6-dicloropiridin-3-il)metil](2-fluoroetifyamino}furan-
2(5H)-ona (conocida por el documento WO2007/115646), 4-{[(6-cloro-5-
fIuoropiridin-3-il)metil](ciclopropiI)amiho}furan-2(5H)-ona (conocida por el
documento W02007/115643), 4-{[(6-cloropiridin-3-
illmetil}(ciclopropil)amino}furan-2(5H)-ona (conocida por el documento EP-A-
0539588), 4-{[(6-clorpiridin-3-il)metill(metillamino}furan-2(5H)-ona (conocida
por el documento EP-A-0539588), {[1-(6-cloropiridin-3-il)etil}(metiljoxido-A*-
sulfaniliden}cianamida (conocida por el documento WO02007/149134) y sus
diasteredmeros {[(1R)-1-(6-cloropiridin-3-il)etil}(metil)oxido-A*-
sulfanilidenjcianamida (A) vy {[(1S)-1-.(6-cloropiridin-3-il)etiI](metil)oxido-A“-
sulfaniliden}cianamida (B) (también conocida por el documento
WO02007/149134) asi como Sulfoxaflor y sus diastereémeros [(R)-
metil(oxido){(1R)-1 -[6-(trifluorometil)piridin-3-illetil}-A*-sulfaniliden]cianamida

(A1) y [(S)-metil(oxido){(1S)-1-[6-(trifluorometil)piridin-3-il]etil}-A*-
sulfaniliden]cianamida (A2), a la que ‘se hace referencia como grupo de
diasteredbmeros A (conocido por el documento WO2010/074747,
WO02010/074751),  [(R)-metil(oxido){(1S)-1-[6-(trifluorometil)piridin-3-iletil}-A*-
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sulfaniliden]cianamida (B1) y [(S)-metil(oxido){(1R)-1-[6-(trifluorometil)piridin-3-
iljetil}-A*- sulfaniliden]cianamida (B2), a la que se hace referencia como grupo
de diastereémeros B (también conocida por los documentos WO2010/074747,
WO02010/074751) y 11-(4-cloro-2,6-dimetilfenil)-12-hidroxi-1,4-dioxa-9-
azadispiro[4.2.4.2]tetradec-11-en-10-ona  (conocida por el documénto
WO02006/089633), 3-(4'-fluoro-2,4-dimetilbifenl-3-il)-4-hidroxi-8-oxa-1-
azaspiro[4.5]dec-3-en-2-ona (conocida por el documento W0O2008/067911), 1-
{2-fluoro-4-metil-5-[(2,2, 2-trifluoretil)sulfinil]fenil}-3-(trifluorometil)-1H-1,2,4-
triazol-5-amina  (conocida por el documento = WO2006/043635),
ciclopropanocarboxilato de [(3S,4aR,12R,12aS,12bS)-3-
[(ciclopropilcarbonil)oxi]-6,12-dihidroxi-4,12b-dimetil-11-oxo-9-(piridin-3-il)-
1,3,4,4a,5,6,6a,12,12a,12b-decahidro-2H, 11H-benzo[flpirano[4,3-b]cromen-4-
iljmetilo  (conocido por el documento WO2008/066153), 2-ciano-3-
(difluorometoxi)-N,N-dimetilbencenosulfonamida (conocida pof el documento
WO02006/056433), 2-ciano-3-(difluorometoxi)-N-metilbencenosulfonamida
(conocida por el documento WO0O2006/100288), 2-ciano-3-(difluorometoxi)-N-
etilbencenosulfonamida (conocida por el documento W02005/035486), 1,1-
diéxido de 4-(difluorometoxi)-N-etil-N-metil-1,2-benzotiazol-3-amina (conocido
por el documento  WOQO2007/057407), N-[1-(2,3-dimetilfenil)-2-(3,5-
dimetilfenil)etil]-4,5-dihidro-1,3-tiazol-2-amina (conocida por el documento
WO02008/104503), {1'-[(2E)-3-(4-clorofenil)prop-2-en-1-il]-5-fluorospiro[indol-
3,4'-piperidin]-1(2H)-il}(2-cloropiridin-4-il)metanona (conocida por el documento
WO02003/106457), 3-(2,5-dimetilfenil)-4-hidroxi-8-metoxi-1,8-diazaspiro[4.5]dec-
3-en-2-ona (conocida por el documento W0O2009/049851), carbonato de 3-(2,5-

dimetilfenil)-8-metoxi-2-oxo-1,8-diazaspiro[4.5]dec-3-en-4-iletilo (conocido por
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el documento W02009/049851), 4-(but-2-in-1-ioni)—6-_(3,5-dimeti|piperidin-1-il)—
5-fluoropirimidina  (conocida por el documento  WOZ2004/099160),
(2,2,3,3,4,4,5,5-octafluoropentil)(3,3,3-trifluoropropil)malononitrilo (conocido por
el documento WOQO2005/063094), (2,2,3,3,4,4,5,5-octafluoropentil)(3,3,4,4,4-
pentafluorobutil)malononitrilo (conocido por el documento W0O2005/063094), 8-
[2-(ciclopropilmetoxi)-4-(trifluorometil)fenoxi}-3-[6-(trifluorometil)piridazin-3-il}-3-

azabiciclo[3.2.1]Joctano  (conocido por el documento WQO2007/040280),
Flometoquin, PF1364 (n.° de registro CAS 1204776-60-2) (conocido por el
documento JP2010/018586), 5-[5-(3,5-diclorofenil)-5-(trifluorometil)-4,5-dihidro-
1,2-oxazol-3-il}-2-(1H-1,2,4-triazol-1-il)benzonitrilo (conocido por el documento
WO02007/075459), 5-[5-(2-cloropiridin-4-il)-5-(trifluorometil)-4,5-dihidro-1,2-
oxazol-3-il]-2-(1H-1,2,4-triazol-1-il)benzonitrilo (Conocido por el documento
WO02007/075459), 4-[5—(3,5-diclorofeniI)-5-(triﬂ.uorometil)-4,5-dihidro-1 ,2-oxazol-
3-il]-2-metil-N-{2-ox0-2-[(2,2,2-trifluoroetil)amino]etil}benzamida (conocido por el
documento WO2005/085216), 4-{[(6-cloropiridin-3-il)metill(ciclopropil)amino}-
1,3-o0xazol-2(5H)-ona,  4-{[(6-cloropiridin-3-il)metil](2,2-difluoroetiljamino}-1,3-
oxazol-2(5H)-ona, 4-{[(6-cloropiridin-3-il)metilj(etillamino}-1,3-oxazol-2(5H)-ona,
4-{[(6-cloropiridin-3-il)metilj(metil)amino}-1,3-oxazol-2(5H)-ona (todas conocidas
por el documento W02010/005692), NNI-0711 (conocido por el documento
WQ02002/096882), 1-acetil-N-[4-(1,1,1,3,3,3-hexafluoro-2-metoxipropan-2-it)-3-
isobutilfenil]-N-isobutiril-3,5-dimetil-1H-pirazol-4-carboxamida (conocida por el
documento W02002/096882), 2-[2-({[3-bromo-1-(3-cloropiridin-2-il)-1H-pirazol-
5-iljcarbonil}amino)-5-cloro-3-metilbenzoil]-2-metilhidrazinacarboxilato de metilo
(conocido por el documento WO2005/085216), 2-[2-({[3-bromo-1-(3-cloropiridin-

2-il)-1H-pirazol-5-iljcarbonil}amino)-5-ciano-3-metilbenzoil]-2-

o
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etilhidrazinacarboxilato de metilo  (conocido por el documento
W02005/085216), 2-[2-({[3-bromo-1-(3-cloropiridin-2-il)-1H-pirazol-5-
ilJcarbonil}amino)-5-ciano-3-metilbenzoil]-2-metilhidrazinacarboxilato de metilo
(conocido por el documento WO2005/085216), 2-[3,5-dibromo-2-({[3-bromo-1-
(3-cloropiridin-2-il)-1H-pirazol-5-iljcarbonillamino)benzoil]-1,2-
dietilhidrazinacarboxilato de metilo (conocido por el documento
W02005/085216), 2-[3,5-dibromo-2-({{3-bromo-1-(3-cloropiridin-2-il)-1H-pirazol-
5-iljcarbonil}amino)benzoil]-2-etilhidrazinacarboxilato de metilo (conocido por el
documento WQ02005/085216), (5RS,7RS;5RS,7SR)-1-(6-cloro-3-piridilmetil)-
1,2,3,5,6,7-hexahidro-7-metil-8-nitro-5-propoxiimidazo[ 1 ,2-a]piridina (conocida
por el documento WO2007/101369), 2-{6-[2-(5-fluoropiridin-3-il)-1,3-tiazol-5-
ilfpiridin-2-il}pirimidina (conocida por el documento W02010/006713), 2-{6-[2-
(piridin-3-if)-1,3-tiazol-5-il]piridin-2-il}pirimidina (conocida por el documento
W02010/006713), 1-(3-cloropiridin-2-il)-N-[4-ciano-2-metil-6-
(metilcarbamoil)fenil]-3-{[5-(trifluorometil)-1H-tetrazol-1-iljmetil}-1H-pirazol-5-
carboxamida (conocida por el documento W02010/069502), 1-(3-cloropiridin-2-
il)-N-[4-ciano-2-metil-6-(metilcarbamoilfenil]-3-{[5-(trifluorometil)-2H-tetrazoi-2-
iljmetil}-1H-pirazol-5-carboxamida (conocida por el documento
W02010/069502), N-[2-(terc-butilcarbamoil)-4-ciano-6-metilfenil]-1-(3-
cloropiridin-2-il)-3-{[5-(trifluorometil)-1H-tetrazol-1-iljmetif}-1H-pirazol-5-
carboxamida (conocida por el documento WOQO2010/069502), N-[2-(terc-
butilcarbamoil)-4-ciano-6-metilfenil]-1-(3-cloropiridin-2-il)-3-{[5-(trifluorometil)-
2H-tetrazol-2-iljmetil}- 1H-pirazol-5-carboxamida (conocida por el documento
W02010/069502), (1E)-N-[(6-cloropiridin-3-il)metil]-N'-ciano-N-(2,2-
difluoroetil)etanimidamida (conocida por el documento W02008/009360), N-[2-
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(5-amino-1,3,4-tiadiazol-2-il)-4-cloro-6-metilfenil]-3-bromo-1-(3-cloropiridin-2-il)-
1H-pirazol-5-carboxamida (conocida por el documento CN102057925) y 2-3,5-
dibromo-2-({[3-bromo-1-(3-cloropiridin-2-il)-1H-pirazol-5-
ilJcarbonil}amino)benzoil}-2-etil- 1-metilhidrazinacarboxilato de metilo (conocido
por el documento W02011/049233).

Fungicidas que se pueden usar en una combinacién de acuerdo con la
presente invencién son los siguientes:

(1) Inhibidores de la biosintesis de ergosterol, por ejemplo aldimorf,
azaconazol, bitertanol, bromuconazol, ciproconazol, diclobutrazol,
difenoconazol, diniconazol, diniconazol-M, dodemorf, acetato de dodemorf,
epoxiconazol, etaconazol, fenarimol, fenbuconazol, fenhexamid, fenpropidina,
fenpropimorf, fluquinconazol, flurprimidol, flusilazol, flutriafol, furconazol,
furconazol-cis, hexaconazol, imazalilo, sulfato de imazalilo, imibenconazol,
ipconazol, metconazol, miclobutanilo, naftifina, nuarimol, oxpoconazol,
paclobutrazol, pefurazoato, penconazol, piperalina, procloraz, propiconazol,
protioconazol, piributicarb, pirifenox, quinconazol, simeconazol, espiroxamina,
tebuconazol, terbinafina, tetraconazol, triadimefén, triadimenol, tridemort,
triflumizol, triforina, ftriticonazol, uniconazol, uniconazol-p, viniconazol,
voriconazol, 1-(4-clorofenil)-2-(1H-1,2,4-triazol-1-il)cicloheptanol, 1-(2,2-dimetil-
2,3-dihidro-1H-inden-1-il)-1H-imidazol-5-carboxilato de metilo, N'-{5-
(difluorometil)-2-metil-4-[3-(trimetilsilil)propoxilfenil}-N-etil-N-
metilimidoformamida, N-etil-N-metil-N'-{2-metil-5-(trifluorometil)-4-[3-
(trimetilsilil)propoxi]fenil}imidoformamida y O-[1-(4-metoxifenoxo)-3,3-
dimetilbutan-2-il]-1H-imidazol-1-carbotioato.

(2) inhibidores de la cadena respiratoria en el complejo | o I, por ejemplo
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bixafen, boscalid, carboxina, diflumetorim, fenfuram, fluopiram, flutolanil,
fluxapiroxad, furametpir, furmeciclox, isopirazam (mezcla de racemato syn-
epimérico 1RS,4SR 9RS y racemato anti-epimérico 1RS,4SR,9SR), isopirazam
(racemato anti-epimérico 1RS,4SR,9SR), isopirazam (enahtic’)mero anti-

epimérico 1R,4S8,9S), isopirazam (enantibmero anti-epimérico 1S,4R,9R),

* isopirazam (racemato syn-epimérico 1RS,4SR,9RS), isopirazam (enantibmero

syn-epimérico 1R,4S,9R), isopirazam (enantidmero syn-epimérico 1S,4R,9S),
mepronil, oxicarboxin, penflufeno, pentiopirad, sedaxano, tifluzamida, 1-metil-N-
[2-(1,1,2,2-tetrafluoroetoxi)fenil]-3-(trifluorometil)-1H-pirazol-4-carboxamida,  3-
(difluorometil)-1-metil-N-[2-(1,1,2,2-tetrafluoroetoxi)fenil]-1H-pirazol-4-
carboxamida, 3-(difluorometil)-N-[4-fluoro-2-(1,1,2,3,3,3-
hexafluoropropoxi)fenil]-1-metil-1H-pirazol-4-carboxamida, N-[1-(2,4-
diclorofenil)-1-metoxipropan-2-il]-3-(difluorometil)-1-metil- 1H-pirazol-4-
carboxamida, 5,8-difluoro-N-[2-(2-fluoro-4-{[4-(trifluorometil)piridin-2-
illoxi}fenil)etillquinazolin-4-amina,  N-[9-(diclorometilen)-1,2,3,4-tetrahidro-1,4-
metanonaftalen-5-il]-3-(difluorometil)-1-metil-1H-pirazol-4-carboxamida, N-
[(1S,4R)-9-(diclorometilen)-1,2,3,4-tetrahidro-1,4-metanonaftalen-5-il]-3-
(difluorometil)-1-metil-1H-pirazol-4-carboxamida y N-[(1R,4S)-9-
(diclorometilen)-1,2,3,4-tetrahidro-1,4-metanonaftalen-5-il]-3-(difluorometil)-1-
metil-1H-pirazol-4-carboxamida.

(3) inhibidores de la cadena respiratoria en el complejo Ill, por ejemplo
ametoctradina, amisulbrom, azoxistrobina, ciazofamid, coumetoxistrobina,
coumoxistrobina, dimoxistrobina, enestroburina, famoxadona, fenamidona,
fenoxixtrobina, fluoxastrobina, kresoximetilo, metominostrobina, orisastrobina,

picoxistrobina, piraclostrobina, pirametostrobina, piraoxistrobina, piribencarb,
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troclopiricarb, trifloxistrobina, (2E)-2-(2-{[6-(3-cloro-2-metilfenoxi)-5-
fluoropirimidin-4-iljoxi}fenil)-2-(metoxiimino)-N-metiletanamida, (2E)-2-(metoxi-
imino)-N-metil-2-(2-{[({(1E)-1-[3-
(trifluorometil)fenil]etiliden}amino)oxilmetilifenil)etanamida, (2E)-2-
(metoxiimino)-N-metil-2-{2-[(E)-({1-[3-
(trifluorometil)fenilletoxi}imino)metillfenil}etanamida, (2E)-2-{2-[({[(1E)-1-(3-{[(E)-
1-fIuoro-2'-feniIetenil]oxi}feniI)etiIiden]amino}oxi)metiI]fenil}-2-(mef0){iimino)-N-
metiletanamida, (2E)-2-{2-[({[(2E,3E)-4-(2,6-diclorofenil)but-3-en-2-

ilidenJamino}oxi)metil]fenil}-2-(metoxiimino)-N-metiletanamida, 2-cloro-N-(1,1,3-

trimetil-2,3-dihidro-1H-inden-4-iI)piridin-3-carb'oxamida, 5-metoxi-2-metil-4-(2-

{[{(1E)-1-[3-(trifluorometil)fenil]etiliden}amino)oximetil}fenil)-2,4-dihidro-3H-
1,2,4-triazol-3-ona, (2 E)-2—{2-[({ciclopfopil[(4—
metoxifenil)imino]metil}sulfanil)metillfenif}-3-metoxiprop-2-enoato de metilo, N-
(3-etil-3,5,5-trimetilciclohexil)-3-(formilamino)-2-hidroxibenzamida, 2-{2-[(2,5-
dimetilfenoxi)metillfenil}-2-metoxi-N-metilacetamida y (2R)-2-{2-[(2,5-
dimetilfenoxi)metillfenil}-2-metoxi-N-metilacetamida.

(4) Inhibidores de la mitosis y la divisién celular, por ejemplo benomilo,
carbendazim, clorfenazol, dietofencarb, etaboxam, fluopicolida, fuberidazol,
pencicurdn, tiabendazol, tiofanato-metilo, tiofanato, zoxamida, 5-cloro-7-(4-
metilpiperidin-1-il)-6-(2,4,6-trifluorofenil)[1,2,4]triazolo[ 1,5-alpirimidina y 3-cloro-
5-(6-cloropiridin-3-il)-6-metil-4-(2,4,6-trifluorofenil)piridazina.

(5) Compuestos capaces de tener una acciéon multisitio, como por ejemplo
mezcla de burdeos, captafol, captan, clorotalonilo, hidréxido de cobre,
naftenato de cobre, 6xido de cobre, oxicloruro de cobre, sulfato de cobre(2+),

diclofluanid, ditian6n, dodina, base libre de dodina, ferbam, fluorofolpet, folpet,

/‘(4 Q
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guazatina, acetato de guazatina, iminoctadina, albesilato de iminoctadina,
triacetato de iminoctadina, mancobre, mancozeb, maneb, metiram, metiram-
cinc, oxina-cobre, propamidina, propineb, azufre y preparaciones de azufre que
incluyen polisulfuro de calcio, tiram, tolilfluanid, zineb y ziram.

(6) Compuestos capaces de inducir una defensa del huésped, como por
ejemplo acibenzolar-S-metilo, isotianilo, probenazol y tiadinilo.

(7) Inhibidores de la biosintesis de aminoacidos y/o proteinas, por ejemplo
andoprim, blasticidina-S, ciprodinil, kasugamicina, clorhidrato de kasugamicina
hidrato,  mepanipirim,  pirimetanil y  3-(5-fluoro-3,3,4,4-tetrametil-3,4-
dihidroisoquinolin-1-il)quinolina.

(8) Inhibidores de la produccién de ATP, por ejemplo acetato de fentina,
cloruro de fentina, hidréxido de fentina y siltiofam.

(9) Inhibidores de la sintesis de la pared celular, por ejemplo bentiavalicarb,
dimetomorf, flumorf, iprovalicarb, mandipropamid, polioxinas, polioxorim,
protiocarb, validamicina A y valifenalato.

(10) Inhibidores de la sintesis de lipidos y de la sintesis de membrana, por
ejemplo bifenilo, cloroneb, dicloran, edifenfés, etridiazol, iodocarb, iprobenfos,
isoprotiolano, propamocarb, clorhidrato de propamocarb, protiocarb, pirazofés,
quintozeno, tecnazeno y tolclofés-metilo.

(11) Inhibidores de la biosinteis de melanina, por ejemplo, carpropamid,
diclocimet, fenoxanilo, ftaluro, piroquilén, triciclazol vy {3-metil-1-[(4-
metilbenzoil)amino]butan-2-il}carbamato de 2,2,2-trifluoroetilo.

(12) Inhibidores de la sintesis de &cidos nucleicos, por ejemplo benalaxilo,
benalaxilo-M, bupirimato, clozilacon, dimetirimol, etirimol, furalaxilo, himexazol,

metalaxilo, metalaxilo-M (mefonoxam), ofurace, oxadixilo y acido oxolinico.
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(13) Inhibidores de la transduccion de sefales, por ejemplo clozolinato,
fenpiclonilo, fludioxonilo, iprodiona, procimidona, quinoxifeno y vinclozolina.

(14) Compuestos capaces de actuar como desacoplador, como por ejemplo
binapacrilo, dinocap, fluazinam y meptildinocap.

(15) Otros compuestos, por ejemplo bentiazol, betoxazina, capsimicina,
carvona, quinometionan, iriofenona (clazafenona), cufraneb, ciflufenamid,
cimoxanil, ciprosulfamida, dazomet, debacarb, diclorofen, diclomezina,
difenzoquat, metilsulfato de difenzoquat, difenilamina, ecomato, fenpirazamina,
flumetover, fluoroimida, flusulfamida, flutianilo, fosetil-aluminio, fosetil-calcio,
fosetil-sodio, hexaclorobenceno, irumamicina, metasulfocarb, isotiocianato de
metilo, metrafenona, mildiomicina, natamicina, dimetildiiocarbamato de niquel,
nitrotal-isopropilo, octilinona, oxamocarb, oxifentiina, pentaclorofenol y sus
sales, fenotrina, acido fosforoso y sus sales, propamocafbefosetilato,
propanosina-sodio,  proquinazid, pirimorf,  (2E)-3-(4-terc-butilfenil)-3-(2-
cloropiridin-4-il)-1-(morfolin-4-il)prop-2-en-1-ona,  (2Z)-3-(4-terc-butilfenil)-3-(2-
cloropiridin-4-il)-1-(morfolin-4-il)prop-2-en-1-ona,  pirrolnitrina,  tebufloquina,
tecloftalam, tolnifanida, triazoxido, triclamida, zarilamid, 2-metilpropionato de
(3S,6S,7R,8R)-8-bencil-3-[({3-[(isobutiriloxi)metoxi]-4-metoxipiridin-2-
il}carbonil)amino]-6-metil-4,9-dioxo-1,5-dioxonan-7-ilo, 1-(4-{4-[(5R)-5-(2,6-
difluorofenil)-4,5-dihidro-1,2-oxazol-3-il]-1,3-tiazol-2-il}piperidin-1-il)}-2-[5-metil-3-
(trifluorometil)-1H-pirazol-1-illetanona, 1-(4-{4-[(5S)-5-(2,6-difluorofenil)-4,5-
dihidro-1,2-oxazol-3-il]-1,3-tiazol-2-il}piperidin-1-il)-2-[5-metil-3-(trifluorometit)-
1H-pirazol-1-illetanona, 1-(4-{4-[5-(2,6-difluorofenil)-4,5-dihidro-1,2-oxazol-3-il}-
1,3-tiazol-2-il}piperidin-1-il)-2-[5-metil-3-(trifluorometil)-1H-pirazol-1-iljetanona,

1H-imidazol-1-carboxilato de 1-(4-metoxifenoxi)-3,3-dimetilbutan-2-ilo, 2,3,5,6-
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tetracloro-4-(metilsulfonil)piridina, 2,3-dibutil-6-clorotieno[2,3-d]pirimidin-4(3H)-
ona, 2,6-dimetil-1H,5H-[1,4]ditiino[2,3-c:5,6-c'ldipirrol-1,3,5,7(2H,6H)-tetrona, 2-
[5-metil-3-(trifluorometil)-1H-pirazol-1-il]-1-(4-{4-[(5R)-5-fenil-4,5-dihidro-1,2-
oxazol-3-il]-1,3-tiazol-2-il}piperidin-1-il)etanona, 2-[5-metil-3-(trifluorometil)-1H-
pirazol-1-il]-1-(4-{4-[(5S)-5-fenil-4,5-dihidro-1,2-oxazol-3-il}-1,3-tiazol-2-
il}piperidin-1-il)etanona,  2-[5-metil-3-(trifluorometil)- 1H-pirazol-1-il]-1-{4-[4-(5-
fenil-4,5-dihidro-1,2-oxazol-3-il)-1,3-tiazol-2-il]piperidin-1-il}etanona, 2-butoxi-6-
yodo-3-propil-4H-cromen-4-ona, 2-cloro-5-[2-cloro-1-(2,6-difluoro-4-metoxifenil)-
4-metil-1H-imidazol-5-il]piridina, 2-fenilfenol y sus sales, 3-(4,4,5-trifluoro-3,3-
dimetil—3,4-dihidroisoquinolin-1-i|)quino|ina, 3,4,5-tricloropiridin-2,6-
dicarbonitrilo, 3-[5-(4-clorofenil)-2,3-dimetil-1,2-oxazolidin-3-il]piridina, 3-cloro-5-

(4-clorofenil)-4-(2,6-difluorofenii)-6-metillpiridazina, 4-(4-clorofenil)-5-(2,6-

difluorofenil)-3,6-dimetilpiridazina, 5-amino-1,3,4-tiadiazol-2-tiol, 5-cloro-N'-fenil-

N'-(prop-2-in-1-il)tiofen-2-sulfonohidrazida, 5-fluoro-2-[(4-
fluorobencil)oxi]pirimidin-4-amina, 5-f|uoro¥2-[(4_-metilbencil)oxi]pirimidin-4-
amina, 5-metil-6-octil[1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-7-amina, (2Z)-3-amino-2-
ciano-3-fenilpro-2-enoato de etilo, N'-(4-{[3-(4-clorobencil)-1,2,4-tiadiazol-5-
ilJoxi}-2,5-dimetilfenil)-N-etil-N-metilimidoformamida, N-(4-clorobencil)-3-[3-
metoxi-4-(prop-2-in-1-iloxi)fenillpropanamida, N-[(4-clorofenil)(ciano)metil]-3-[3-
metoxi-4-(prop-2-in-1-iloxi)fenil}propanamida, N-[(5-bromo-3-cloropiridin-2-
illmetil]-2,4-dicloropiridin-3-carboxamida, N-[1-(5-bromo-3-cloropiridin-2-il)etil}-
2,4-dicloropiridin-3-carboxamida, N-[1-(5-bromo-3-cloropiridin-2-il)etil]-2-fluoro-
4-iodopiﬁdin-3-carboxamida, N-{(E)-[(ciclopropilmetoxi)imino][6-(difluorometoxi)-
2,3-difluorofenilmetil}-2-fenilacetamida, N-{(Z)-[(ciclopropilmetoxi)imino}[6-

(difluorometoxi)-2,3-difluorofenillmetil}-2-fenilacetamida,  N'-{4-[(3-terc-butil-4-

-~
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ciano-1,2-tiazo|—5-il)oxi]-2-cloro-5-metilfenil}-N—etiI—N-metilimidoformamida, N-
metil-2-(1-{[5-metil-3-(trifluorometil)-1H-pirazol-1-il]acetil}piperidin-4-il)-N-
(1,2,3,4-tetrahidronaftalen-1-il)-1,3-tiazol-4-carboxamida, N-metil-2-(1-{[5-metil-
3-(trifluorometil)-1H-pirazol-1-ilJacetil}piperidin-4-il)-N-[(1R)-1,2,3,4-
tetrahidronaftalen-1-il]-1,3-tiazol-4-carboxamida, N-metil-2-(1-{[5-metil-3-
(trifluorometil)-1H-pirazol-1 -il]acetil}piperidin-4-il)-N-['(1 S)-1,2,3,4-
tetrahidronaftalen-1-il]-1,3-tiazol-4-carboxamida, {6-[({[(1-metil-1H-tetrazol-5-
il)(fenil)metilidene]amino}oxi)metillpiridin-2-il}carbamato  de  pentilo,  &cido
fenazina-1-carboxilico, quinolin-8-ol, sulfato de quinolin-8-ol (2:1) y {6-[({{(1-
metil-1 H-fetrazol-5-i|)(fenil)metilen]amino}oxi)metil]piridin—2-i|}carbamato de
terc-butilo.

(16) Compuestos adicionales, como por ejemplo 1-metil-3-(trifluorom'etil)-N—[2'-
(trifluorometil)bifenil-2-il}-1H-pirazol-4-carboxamida, N-(4'-clorobifenil-2-il)-3-
(difluorometil)-1-metil-1H-pirazol-4-carboxamida,  N-(2',4'-diclorobifenil-2-if)-3-
(difluorometil)-1-metil-1H-pirazol-4-carboxamida, 3-(difluorometil)-1-metil-N-[4'-
(trifluorometil)bifenil-2-il]- 1H-pirazol-4-carboxamida, N-(2',5'-difluorobifenil-2-il)-
1-metil-3-(trifluorometil)-1H-pirazol-4-carboxamida,  3-(difluorometil)-1-metil-N-
[4'-(prop-1-in-1-il)bifenil-2-il]-1H-pirazol-4-carboxamida,  5-fluoro-1,3-dimetil-N-
[4'-(prop-1-in-1-i)bifenil-2-il}-1H-pirazol-4-carboxamida, 2-cloro-N-[4'-(prop-1-in-
1-il)bifenil-2-il]piridina-3-carboxamida, 3-(difluorometif)-N-[4'-(3,3-dimetilbut-1-in-
1-il)bifenil-2-il]-1-metil-1H-pirazol-4-carboxamida, N-[4'-(3,3-dimetilbut-1 -in-1-
ibifenil-2-il]-5-fluoro-1,3-dimetil-1H-pirazol-4-carboxamida, 3-(difluorometil)-N-
(4'-etinilbifenil-2-il)-1-metil-1H-pirazol-4-carboxamida,  N-(4'-etinilbifenil-2-il)-5-
fluoro-1,3-dimetil-1H-pirazol-4-carboxamida, 2-cloro-N-(4'-etinilbifenil-2-

il)piridina-3-carboxamida, 2-cloro-N-[4'-(3,3-dimetilbut-1-in-1-i)bifenil-2-
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illpiridina-3-carboxamida,  4-(difluorometil)-2-metil-N-[4'-(trifluorometil)bifenil-2-
il-1,3-tiazol-5-carboxamida,  5-fluoro-N-[4'-(3-hidroxi-3-metilbut-1-in-1-il)bifenil-
2-il]-1,3-dimetil-1H-pirazol-4-carboxamida, 2-cloro-N-[4'-(3-hidroxi-3-metilbut-1-
in-1-il)bifenil-2-il]piridina-3-carboxamida, 3-(difluorometil)-N-[4'-(3-metoxi-3-
metilbut-1-in-1-il)bifenil-2-il]-1-metil-1H-pirazol-4-carboxamida, 5-f|uoro-N-[4i—(3-
metoxi-3-metilbut-1-in-1-il)bifenil-2-il]-1,3-dimetil- 1H-pirazol-4-carboxamida,  2-
cloro-N-[4'-(3-metoxi-3-metilbut-1-in-1-il)bifenil-2-il}piridina-3-carboxamida,  (5-
bromo-2-metoxi-4-rhetilpiridin-3-il)(2,3,4-trimetoxi-6-metiIfenil)metanona, N-[2-
(4-{[3-(4-clorofenil)prop-2-in-1-ilJoxi}-3-metoxifenil)etil]-N2-
(metilsulfonil)valinamida, acido 4-oxo-4-[(2-feniletillamino]butanoico y{6-[({[(Z)-
(1-metil-1H-tetrazol-5-il)(fenil)metilen]Jamino}oxi)metil]piridin-2-il}carbamato  de
but-3-in-1-ilo.

Todas las parejas de mezcla de las clases (1) a (16) pueden, si sus grupos
funcionales lo permiten, formar opcionalmente sales con bases o acidos
adecuados.

Componentes herbicidas que se pueden usar en combinacion con los
compuestos activos de acuerdo con la invencién en formulaciones de mezcla o
en mezclas en depositos son, por ejemplo, compuestos activos conocidos
como los que se describen en, por ejemplo, Weed Research 26, 441-445
(1986), o “The Pesticide Manual’, 152 edicién, The British Crop Protection
Council and the Royal Soc. of Chemistry, 2006 y en la bibliografia citada en los
mismos y que por ejemplo actuan como inhibidores de la acetolactato sintasa,
acetil-CoA-carboxilasa, celulosa-sintasa, enolpiruvilshikimat-3-fosfat-sintasa,
glutamina sintetasa, p—hidroxifenilpiruvatoédioxigenasa, fitoendesaturasa,

fotosistema I, fotosistema Il y/o protoporfirinégeno-oxidasa.

//&
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Ejemplos de compuestos activos que se pueden citar como herbicidas o
reguladores del crecimiento de plantas que se conocidos de la bibliografia y
que se pueden combinar con los compuestos de acuerdo con la invencion son
los siguientes (los compuestos se describen por su “nombre comin” de
acuerdo con la International Organization for Standardization (ISO) o por su
nombre quimico o por un nimero de cédigo de cliente) y siempre comprenden
todas las formas aplicables tales como acidos, sales, éster, o modificaciones
tales como isémeros, estereoisomeros e isémeros o6pticos. Como ejemplo
puede mencionarse al menos una forma aplicable y/o modificaciones.

acetoclor, acibenzolar, acibenzolar-S-metilo, acifluorfen, acifluorfen-sodio,
aclonifen, alaclor, allidoclor, aloxidim, aloxidim-sodio, ametrina, amicarbazona,
amidoclor, amidosulfurén, aminociclopiraclor,  aminociclopiraclor-metilo,
aminociclopiraclor-potasio, aminopiralid, amitrol, amoniosulfamat, ancimidol,
anilofés, asulam, atrazina, azafenidin, azimsulfurén, aziprotrin, beflubutamid,
benazolin, benazolin-etilo, bencarbazona, benfluralina, benfuresato, bensulida,
bensulfurén, bensulfuron-metilo, bentazona, benzfendizona, benzobicicldn,
benzofenap, benzofluor, benzoilprop, biciclopirona, bifenox, bilanafés,
bitanafos-sodio,  bispiribac, bispiribac-sodio, - bromacilo, bromobutida,
bromofenoxim, bromoxinilo, bromurén, buminafés, busoxinona, butaclor,
butafenacilo, butémifés, butenaclor, butralina, butroxidim, butilato, cafenstrol,
carbetamida, carfentrazona, carfentrazona-etilo, clometoxifeno, cloramben,
clorazifop, clorazifop-butilo, clorbromurén, clorbufam, clorfenac, clorfenac-
sodio, clorfenprop, clorflurenol, clorflurenol-metilo, cloridazén, clorimurén,
clorimurén-etilo, clormequat-clorid, clornitrofen, cloroftalim, clortal-dimetilo,

clorotolurén, clorsulfurén, cinidén, cinidén-etilo, cinmetilin, cinosulfurén,

Ve
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cletodim, clodinafop, clodinafop-propargilo, clofencet, clomazona, clomeprop,
cloprop, clopiralid, cloransulam, cloransulam-metilo, cumilurén, cianamida,
cianazina, ciclanilida, cicloato, ciclosulfamurén, cicloxidim, cocluron, cohalofop,
cohalofop-butilo,  coperquat,  coprazina, cobrazol, 2,4-D, 2,4-DB,
daimurén/domrén, dalapén, daminozida, dazomet, n-decanol, desmedifam,
desmetrina, detosil-pirazolato (DTP), dialato, dicamba, diclobenilo, diclorprop,
diclorprop-P, diclofop, diclofop-metilo, diclofop-P-metilo, diclosulam, dietatilo,
dietatil-etilo, difenoxurén, difenzoquat, diflufenican, diflufenzopir, diflufenzopir-
sodio, dikegulac-sodio, dimefurén, dimepiperato, dimetaclor, dimetametrina,
dimetenamid, dimetenamid-P, dimetipin, dimetrasulfurén, dinitramina, dinoseb,
dinoterb, difenamid, dipropetrina, diquat, diquat-dibromuro, ditiopir, diurdn,
DNOC, eglinazina-etilo, endotal, EPTC, esprocarb, etalfluralina, etametsulfurén,
etametsulfurdn-metilo, etefon, etidimurdn, etiozina, etofumesato, etoxifeno,
etoxifeno-etilo, etoxisulfurén, etobenzanid, F-5331, es decir N-[2-cloro-4-fluoro-
5-[4-(3-fluoropropil)-4,5-dihidro-5-oxo-1H-tetrazol-1-il}-fenil]-etansulfonamida, F-
7967, es decir, 3-[7-cloro-5-fluoro-2-(trifluorometil)-1H-bencimidazol-4-il]-1-
metil-6-(trifluorometil)pirimidin-2,4(1H,3H)-diona, fenoprop, fenoxaprop,
fenoxaprop-P, fenoxaprop-etilo, fenoxaprop-P-etilo, fenoxasulfona,
fentrazémida, fenuron, flamprop, flamprop-M-isopropilo, flamprop-M-metilo,
flazasulfurdn, florasulam, fluazifop, fluazifop-P, fluazifop-butilo, fluazifop-P-
butilo, fluazolato, flucarbazona, flucarbazona-sodio, flucetosulfurédn, flucloralina,
flufenacet (tiafluamida), flufenpir, flufenpir-etilo, flumetralin, flumetsulam,
flumiclorac, flumiclorac-pentilo, flumioxazin, flumipropino, fluometurédn,
fluorodifen, fluoroglicofen, fluoroglicofen-etilo, flupoxam, flupropacilo,

flupropanat, flupirsulfuréon, flupirsulfurén-metil-sodio, flurenol, flurenol-butilo,
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fluridona, flurocloridona, fluroxipir, fluroxipir-meptilo, flurprimidol, flurtamona,
flutiacet, flutiacet-metilo, flutiamida, fomesafen, foramsulfuron, forclorfenurén,
fosamina, furiloxifen,o acido giberelinico, glufosinato, glufosinato-amonio,
glufosinato-P, glufosinato-P-amonio, glufosinato-P-sodio, glifosato, glifosato-
isopropilamonio,  H-9201, es decir, 0-(2,4-dimetil-6-nitrofenil)-O-etil-
isopropilfosforamidotioato,  halosafen,  halosulfurén,  halosulfuron-metilo,
haloxifop, haloxifop-P, haloxifop-etoxietilo, haloxifop-P-etoxietilo, haloxifop-
metilo, haloxifop-P-metilo, hexazinona, HW-02, es decir, 1-(dimetoxiphosphoril)-
etil-(2,4-diclorofenoxi)acetato, imazametabenz, imazametabenz-metilo,
imazamox, imazamox-amonio, imazapic, imazapir, imazapir-isopropilamonio,
imazaquin, imazaquin-amonio, imazetapir, imazetapir-amonio, imazosulfurén,
inabenfida, indanofan, indaziflam, acido indol-3-ilacético (IAA), acido 4-indol-3-
ilbutiico  (IBA), yodosulfurén, yodosulfuron-metil-sodio, yofensulfurén,
yofensulfurén-sodio, ioxinilo, ipfencarbazona, isocarbamid, isopropalina,
isoproturén, isourdn, isoxaben, isoxaclortol, isoxaflutol, isoxapirifop, KUH-043,
es decir 3-({[5-(difluorometil)-1-metil-3-(trifluorometil)-1H-pirazol-4-
illmetil}sulphonil)-5,5-dimetil-4,5-dihidro-1,2-oxazol, karbutilato, ketospiradox,
lactofeno, lenacilo, linurdn, hidrazida maleica, MCPA, MCPB, MCPB-metilo, -
etilo y -sodio, mecoprop, mecoprop-sodio, mecoprop-butotilo, mecoprop-P-
butotilo, mecoprop-P-dimetilamonio, mecoprop-P-2-etithexolo, mecoprop-P-
potasio, mefenacet, mefliuidida, mepiquat-clorid, mesosulfurén, mesosulfuron-
metilo, mesotriona, metabenztiazurén, metam, metamifop, metamitrén,

metazaclor, metazasulfuron, metazol, - metiopirsulfurén,  metiozolina,

-‘metoxifenona, metildimrén, 1-metilociclopropeno, metilisotiocianat,

metobenzurdn, metobromurén, metolaclor, S-metolaclor, metosulam,
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metoxurdén, metribuzin, metsulfuréon, metsulfurén-metilo, molinato, monalida,
monocarbamida, monocarbamida-dihidrogenosulfato, monolinurén,
monosulfuron, éster de monosulfuréon, monurén, MT-128, es decir, 6-cloro-N-
[(2E)-3-cloroprop-2-en-1-il}-5-metil-N-fenilpiridazin-3-amina, MT-5950, es decir,
N-[3-c|ofo-4-(1-metiIetil)-fenil]-2-metilpentanamida, NGGC-011, naproanilida,
napropamida, naptalam, NC-310, es decir, 4-(2,4-diclorobenzoil)-1-metil-5-
benciloxipirazol, neburén, nicosulfurén, nipiraclofeno, nitralina, nitrofeno,
nitrofenolat-sodio (mezcla de isdémeros), nitrofluorfeno, acido nonanoico,
norflurazén, orbencarb, ortosulfamurén, orizalina, oxadiargil, oxadiazén,
oxasulfurén, oxaziclomefona, oxifluorfeno, paclobutrazol, paraquat, paraquat-
dicloruro, acido pelargénico (acido no aniénico), pendimetalina, pendralina,
penoxsulam, pentanoclor, pentoxazona, perfluidona, petoxamid, fenisofam,
fenmedifam, fe.nmediam—etilo, picloram, picolinafeno, pinoxaden, piperofés,
pirifenop, pirifenop-butilo, pretilacior, primisulfurén, primisulfurén-metilo,
probenazol, profluazol, prociazina, prodiamina, prifluralina, profoxidim,
prohexadiona, prohexadiona-calcio, prohidrojasmona, prometon, prometrina,
propaclor, propanilo, propaquizafop, propazinea, profam, propisoclor,
propoxicarbazona, propoxicarbazona-sodio, propirisulfurén, propizamida,
prosulfalina, prosu!fdcarb, prosulfurédn, prinaclor, piraclonilo, piraflufeno,
piraflufen-etilo, pirasulfotol,  pirazolinato  (pirazolat), pirazosulfurén,
pirazosulfurén-etilo,  pirazoxifeno,  piribambenz,  piribambenz-isopropilo,
piribambenz-propilo, piribenzoxim, piributicarb, piridafol, piridato, piriftalid,
piriminobac, piriminobac-metilo, pirimisulfan, piritiobac, piritiobac-sodio,
piroxasulfona, piroxsulam, quinclorac, quinmerac, quinoclamina, quizalofop,

quizalofop-etilo,  quizalofop-P,  quizalofop-P-etilo,  quizalofop-P-tefurilo,
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rimsulfurdn, saflufenacilo, secbumetén, setoxidim, sidurdn, simazina, simetrina,
SN-106279, es decir, metil-(2R)-2-({7-[2-cloro-4-(trifluorometil)fenoxi]-2-
naftiljoxi)propanoato,  sulcotriona,  sulfalato  (CDEC), sulfentrazona,
sulfometurdn, sulfometuron-metilo, sulfosato (glifosato-trimesio), sulfosulfurdn,
SW-065, SYN-523, SYP-249, es decir, 1-etoxi-3-metil-1-oxobut-3-en-2-il-5-[2-
cloro-4-(trifluorometil)fenoxi]-2-nitrobenzoato, SYP-300, es decir, 1-[7-fluoro-3-
ox0-4-(prop-2-in-1-il)-3,4-dihidro-2H-1,4-benzoxazin-6-il]-3-propil-2-

tioxoimidazolidin-4,5-diona, tebutam, tebutiurén, tecnazeno, tefuriltriona,
tembotriona, tepraloxidim, terbacilo, terbucarb, terbuclor, terbumetén,
terbutilazina, terbutrina, tenilclor, tiafluamida, tiazaflurén, tiazopir, tidiazimin,
tidiazuron, tiencarbazona, tiencarbazona-metilo, tifensulfurén, tifensulfurén-
metilo, tiobencarb, tiocarbacilo, topramezona, tralkoxidim, triafamona, trialato,
triasulfurén, triaziflam, triazofenamida, tribenurén, tribenuréon-metilo, acido
tricloroacético (TCA), triclopir, tridifano, trietazina, trifloxisulfurdn, trifloxisulfurén-
sodio, trifluralina, ftriflusulfurén, triflusulfufén-metilo, trimeturdn, trinexapac,
trinexapac-etilo, tritosulfurén, tsitodef, uniconazol, uniconazoI-P, vernolato, ZJ-
0862, es decir, 3,4-dicloro-N-{2-[(4,6-dimetoxipirimidin-2-il)oxi]bencil}anilina, asi

como los siguientes compuestos:

N —
N\N 0 750 /_<O O\ / %
/ /é © 0 " A |
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OCH, OCH,

Ademas, los compuestos activos de Férmula (l) de la presente invencion
pueden estar presentes en una formulacién o forma de uso como un agente
mezclado con ingredientes sinérgicos. Ejemplos de la formulaciéon o forma de
uso son aquellos utiles comercialmente. Los agentes sinérgicos per se no son
activos pero pueden potenciar la actividad de los compuestos activos. La
cantidad de los compuestos de la presente invencién en forma de aplicacién util
comercialmente puede variar en un amplio intervalo. La concentracién de los
compuestos activos de la Formula (I) de la presente invencién para uso real
puede estar, por ejemplo, entre el 0,0000001 y el 100 % en peso,

preferentemente entre el 0,00001 y el 1 % en peso. Los compuestos de la

Formula (1) de la presente invencion se pueden usar de acuerdo con cualquiera

de los procedimientos habituales adecuados para cada forma de aplicacion.

Ademas de lo citado antes, la presente invencién proporciona adicionalmente
formulaciones y formas de aplicacién preparadas para estas, como agentes
protectores de cultivos y/o agentes pesticidas, tales como liquidos para
aplicacion en la base de la planta, por goteo o por pulverizacion, que
comprenden al menos uno de los compuestos activos de la invencion. Las
formas de aplicacion pueden comprender ademas agentes protectores de
cultivos y/o agentes pesticidas y/o coadyuvantes potenciadores de la actividad
tales como potenciadores de penetracion, siendo ejemplos aceites vegetales

tales como, por ejemplo, aceite de colza, aceite de girasol, aceites minerales
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tales como, por ejemplo, parafinas liquidas, ésteres de alquilo de acidos grasos
vegetales, tales como ésteres metilicos de aceite de colza o de soja, o
alcoxilados de alcanoles, y/o agentes de dispersion tales como, por ejemplo,
alquilsiloxanos y/o sales, siendo ejemplos sales de amonio o fosfonio organicas
o inorganicas, siendo ejemplos sulfato aménico o hidrégeno fosfato de
diamonio, y/o promotores de retencién tales como sulfosuccinato de dioctilo o
polimeros de hidroxipropilguar y/o humectantes tales como glicerol y/o
fertilizantes como amonio, por ejemplo, fertilizantes de potasio o de fésforo.

Ejemplos de formulaciones tipicas incluyen liquidos solubles en agua (SL),
concentrados para emulsion (EC), emulsiones en agua (EW), concentrados
para suspension (SC, SE, FS, OD), granulos dispersables en agua (WG),
granulos (GR) y concentrados en capsulas (CS); estos y otros posibles tipos de
formulacion se desériben, por ejemplo, por el documento Crop Life International
y en Pesticide Specifications, Manual on development and use of FAO and
WHO specifications for pesticides, FAO Plant Production and Protection Papers
— 173, redactado por la FAOMWHO Joint Meeting on Pesticide Specifications,
2004, ISBN: 9251048576. Las formulaciones pueden comprender compuestos

agroquimicos activos diferentes de uno o mas compuestos de la invencion.

Las formulaciones o formas de aplicacibn en cuestibn comprenden .

preferentemente productos auxiliares, tales como diluyentes, disolventes,
promotores de espontaneidad, vehiculos, emulsionantes, dispersantes,
protectores frente a las heladas, biocidas, espesantes y/u otros productos
auxiliares, tales como, por ejemplo, coadyuvantes. En este contexto, un
coadyuvante es un componente que potencia el efecto biolégico de la

formulacién, sin que el propio componente tenga por si mismo un efecto
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bioldgico. Ejemplos de coadyuvantes son agentes que promueven la retencion,
dispersion, unién a la superficie de las hojas, o penetracion.

Estas formulaciones se producen de una forma conocida, por ejemplo,
mezclando los compuestos activos con productos auxiliares tales como, por
ejemplo, diluyentes, disolventes y/o vehiculos sélidos y/u otros productos
auxiliares tales como por ejemplo tensioactivos. Las formulaciones se preparan
bien en plantas adecuadas o, en caso contrario, antes de o durante la
aplicacion.

Para uso como auxiliares, son adecuadas sustancias que son adecuadas para
impartir a la formulacién del compuesto activo o las formas de aplicacion
preparadas a partir de estas formulacidnes (tales como, por ejemplo, agentes
protectores' de los cultivos, tales como liquidos para pulverizaciéon o
tratamientos para semillas) propiedades particulares tales como ciertas
propiedades fisicas, técnicas y/o bioldgicas.

Expansores adecuados son, por ejemplo, agua, liquidos quimicos organicos
polares y no polares, por ejemplo de las clases de los hidrocarburos aromaticos
y no aromaticos (tales como parafinas, alquilbencenos, alquilnaftalinas,
clorobencenos), de los alcoholes y polioles (que pueden, si fuera apropiado,
estar sustituidos, eterificados o esterificados), de las cetonas (tales como
acetona, ciclohexanona), de ésteres (incluidos grasos y oleaginosos) y de
(poli)éteres; de las aminas, amidas, lactamas (como la N-alquilpirrolidona) y
lactonas, no sustituidas o sustituidas, de las sulfonas y los sulféxidos (tales
como dimetilsulféxido).

Si el expansor usado es agua, también es posible emplear, por ejemplo,

disolventes organicos como codisolventes. Esencialmente, disolventes liquidos
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adecuados son: compuestos aromaticos, tales como xileno, tolueno o
alquilnaftalenos, compuestos aromaticos clorados o hidrocarburos alifaticos
clorados, tales como clorobencenos, cloroetiienos o cloruro de metileno,
hidrocarburos alifaticos, tales como ciclohexano o parafinas, por ejemplo,
fracciones de petréleo, aceites minerales y vegetales, alcoholes tales como
butano! o glicol y también sus éteres y ésteres, cetonas, tales como acetona,
metiletilcetona, metilisobutilcetona o ciclohexanona, disolventes fuertemente
polares, tales como dimetilformamida y dimetilsulféxido y también agua.

En principio es posible usar todos los disolventes adecuados. Disolventes
adecuados son, por ejempo, hidrocarburos polares como xileno, tolueno o
alquilnaftalenos, por ejemplo, hidrocarburos aromaticos clorados o
hidrocarburos alifaticos, tales como clorobenceno, cloroetileno o cloruro de
metileno, por ejemplo, hidrocarburos alifaticos tales como ciclohexeno, por
ejemplo parafinas, por ejemplo, fracciones de petroleo, aceites minerales y
vegetales, alcoholes tales como metanol, etanol, isopropanol, butanol o glicol y
también sus éteres y ésteres, cetonas, tales como, por ejemplo, acetona,
metiletilcetona, metilisobutilcetona o ciclohexanona, disolventes fuertemente
polares, tales como dimetilsulféxido y agua.

En principio se pueden usar todos los vehiculos adecuados. Son vehiculos
adecuados en particular: por ejemplo sales de amonio y minerales naturales
triturados tales como caolines, arcillas, talco, creta, cuarzo, atapulgita,
montmorillonita o tierra de diatomeas y minerales sintéticos triturados, tales
como acido silicico finamente dividido, alumina y silicatos naturales o sintéticos,
resinas, ceras ylo fertilizantes sélidos. También se pueden usar mezclas de

dichos vehiculos. Vehiculos adecuados para granulados incluyen los
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siguientes: por ejemplo minerales naturales triturados y fraccionados, tales
como calcita, marmol, piedra pdmez, sepiolita y dolomita y también granulos
sintéticos de harinas inorganicas y organicas y también granulos de material
organico tales como serrin, papel, cascaras de coco, mazorcas de maiz y
pedinculos de tabaco.

También se pueden usar expansores gaseosos licuados o disolventes. Son
particularmente adecuados los expansores o vehiculos que a temperatura
convencional y presiéon normal son gaseosos, siendo ejemplos los propuisores
para aerosoles, tales como hidrocarburos hidrogenados y también butano,
propano, nitrégeno y diéxido de carbono.

Ejemplos de emulsionantes y/o formadores de espuma, dispersantes y agentes
humectantes que tienen propiedades ionicas o no idnicas y mezclas de estas
sustancias tensioactivas, son sales de acido poliacrilico, sales de acido
lignosulfénico, sales de acido fenolsulfénico o de acido naftalensulfonico,
policondensados de 6xido de etileno con alcoholes grasos o con acidos grasos
0 con aminas grasas, con fenoles sustituidos (preferentemente alquilfenoles o
arilfenoles), sales de ésteres sulfosuccinicos, derivados de taurina
(preferentemente tauratos de alquilo), ésteres fosféricos de alcoholes o fenoles
polietoxilados, ésteres de acidos grasos de polioles y derivados de los
compuestos que contienen sulfatos, sulfonatos y fosfatos, siendo ejemplos
alquilarilpoliglicoléteres,  alquilsulfonatos,  alquilsulfatos,  arilsulfonatos,
hidrolizados de proteinas, lejias de lignosulfito y metilcelulosa. La presencia de
una sustancia tensioactiva es ventajosa si uno de los co;npuestos activos y/o
uno de los vehiculos inertes es insoluble en agua y si la aplicacién tiene lugar

en agua.

23
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Otros auxiliares que pueden estar presentes en las formulaciones y en las
formas de aplicacidon derivadas de estas incluyen colorantes como pigmentos
inorganicos, siendo ejemplos el 6xido de hierro, éxido de ti{anio, azul de Prusia
y colorantes organicos, tales como colorantes de alizarina, colorantes azoicos y
colorantes de ftalocianina metalicos y nutrientes y oligonutrientes, tales como

sales de hierro, manganeso, boro, cobre, cobalto, molibdeno y cinc.

Pueden también encontrarse estabilizantes, tales como crioestabilizantes,

conservantes, antioxidantes, fotoestabilizantes u otros agentes que mejoran la
estabilidad quimica y/o fisica. Adicionalmente, pueden estar presentes
espumantes o antiespumantes.

Por otro lado, las formulaciones y formas de aplicacion derivadas de estas
pueden comprender también, como productos auxiliares adicionales, agentes
de pegajosidad tales como carboximetilcelulosa, polimeros naturales vy
sintéticos en forma de polvo, granulos o latex, tales como goma arabiga,
poli(alcohol vinilico), poli(acetato de vinilo) y también fosfolipidos naturales
como cefalinas y lecitinas y fosfolipidos sintéticos. Otros productos auxiliares
posibles incluyen aceites minerales y vegetales.

Posiblemente puede haber otros productos auxiliares presentes en las
formulaciones y en las formas de aplicaciéon derivadas de ellas. Ejemplos de
tales aditivos incluyen fragancias, coloides protectores, aglutinantes, adhesivos,
espesantes, sustancias tixotrépicas, promotores de penetracion, promotores de
retencion, estabilizadores, secuestrantes, agentes complejantes, humectantes
y agentes de dispersién. En general, los compuestos activos se pueden
combinar con cualquier aditivo sélido o liquido usado cominmente para fines

de formulacién.
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Promotores de retencion adecuados incluyen todas aquellas sustancias que
reducen la tension superficial dindmica, tales como, por ejemplo, sulfosuccinato
de dioctilo, 0 que aumentan la viscoelasticidad, tales como polimeros de
hidroxipropilguar.

Promotores de penetracion en el presente contexfo incluyen todas aquellas
sustancias que se usan tipicamente con el fin de mejorar la penetracién de
compuestos agroquimicos activos en las plantas. Los promotores de
penetracion en este contexto se definen porque, a partir del liquido de
aplicacion (generalmente acuoso) y/o a partir del revestimiento de
pulverizacion, son capaces de penetrar la cuticula de la planta y de este modo
aumentar la movilidad de los compuestos activos en la cuticula. Esta propiedad
se puede determinar usando el procedimiento descrito en la bibliografia (Baur y
cols., 1997, Pesticide Science 51, 131-152). Los ejemplos incluyen alcoxilados
de alquilo como, por ejemplo, etoxilado de acidos grasos de coco (10) o
etoxilado de isotrideéi_lo (12), ésteres de acidos grasos tales como ésteres
metilicos de aceite de colza o de aceite de soja, alcoxilados de aminas grasas
como etoxilado de amina de sebo (15) o sales de amonio y/o fosfonio como
sulfato aménico o hidrogeno fosfato de diamonio, por ejemplo.

Las formulaciones comprenden preferentemente entre el 0,00000001 % y el 98
% en peso de compuesto activo o, con preferencia particular, entre el 0,01 % y
el 95 % en peso de compuesto activo, mas preferentemente, entre el 0,5 % y el
90 % en peso de compuesto activo, en base al peso de la formulacion.

E! contenido de compuesto activo de las formas de aplicacién (productos para
la proteccion de cultivos) preparadas a partir de las formulaciones pueden

variar dentro de amplios intervalos. La concentracion de compuesto activo de
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las formas de aplicacion puede situarse tipicamente entre el 0,00000001 % vy el
95 % en peso de compuesto activo, preferéntemente entre el 0,00001 % y el 1
% en peso, en base al peso de la forma de aplicacién. La aplicacion tiene lugar
de una manera forma acostumbrada adaptada a las formas de aplicacion.

Los compuestos de la presente invencion tienen estabilidad que es eficaz para
sustancias alcalinas presentes en materiales de limo cuando los compuestos
se usan contra plagas higiénicas y otras plagas de productos almacenados.
Ademas, muestran excelente efectividad residual en maderas y terrenos.

En general, cuando se usan para el tratamiento de un animal, los compuestos
de la presente invencién se pueden aplicar directamente. Preferentemente, los
compuestos de la presente invencidbn se aplican como composiciones

farmacéuticas que pueden contener vehiculos y/o agentes auxiliares que se

“conocen en el campo y que son farmaceuticamente aceptables.

En el campo de la medicina veterinaria y la cria de ganado, los compuestos
activos se pueden aplicar (administrar) de varias formas conocidas, tales como
por administracion enteral en forma de un comprimido, una capsula, una
bebida, un jarabe, un granulo, una pasta, un bolo y un producto alimentario, o
un supositorio; por advministracic'm parenteral basada en inyeccién
(intramuscular, subcutanea, intravenosa, intraperitoneal, etc.), implante,
administracién intranasal etc., mediante administracion sobre la piel en forma
de impregnacioén, impregnacién de liquido, rociado, vertido, por goteo, rociado
de lavado y de polvo; o con la ayuda de un articulo moldeado que contiene los
compuestos activos, tales como una marca en el cuello, una marca en la oreja,
una marca en la cola, una marca en la eXtremidad, una rienda de caballo, una

marca de identificacion etc. Los compuestos activos también se pueden
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preparar en forma de champt, una preparacién adecuada util en aerosol, o
como un atomizador sin presurizar, por ejemplo un atomizador con bomba y un
rociador.

Cuando se usan para ganado, aves de corral, mascotas y similares, los
compuestos activos de la presente invenciéon se pueden preparar en forma de
una formulacién que los contenga en una cantidad del 1 al 80 % en peso (por
ejemplo, polvo, preparacién humectable (WP), una emulsién, un concentrado
emulsionado (EC), una solucion fluida homogénea y un concentrado de
suspension (SC)) y después, se pueden aplicar directamente o tras diluir (por
ejemplo, dilucion de de 100 a 10.000 veces), o pueden también aplicarse en
forma de solucién de impregnacion.

Cuando se usan en el campo de la medicina veterinaria, los compuestos
activos de la presente invencion se pueden usar en combinacion con los
agentes sinérgicos adecuados u otros compuestos activos, tales como agentes
acaricidas, pesticidas, agentes anti-helminticos o agentes anti-protozoos.

Los compuestos de la presente invencion tienen baja toxicidad contra animales
de sangre caliente y por tanto, se pueden usar de forma segura.

A continuacién, en el presente documento, la presente invencidn se
ejemplificara por los siguientes ejemplos. Sin embargo, no deberia

considerarse que la presente invencién estér limitada a estos ejemplos.

Ejemplos de sintesis:

A: Sintesis de N-{4-[2-ox0-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-

1-il]-2-(trifluoro-metil)bencil}propanamida (B1-46) y N-{4-[2-ox0-4-(3.4,5-

triclorofenil)-4-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
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(trifluorometil)bencil}propanamida (C1-46) |

F F
F F
Cl F Cl
N F
H
o N
Cl o

Etapa 1: Sintesis de {4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-

(trifluorometil)bencil}carbamato de terc-butilo

F.J F
F F F : F
cl \ F cl \ F
F F
H CH
Cl ci N 074 3
Cl \\ \[r CH,

N cl oH,C

Se disolvioé 4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
(trifluorometil)-benzonitrilo (véase el documento WO 2010/043315) (1,4 g) en
metanol (20 ml) y 1,4-dioxano (10 mi).

En la solucion resultante, se disolvieron bicarbonato de di-terc-butilo (1,3 g) y
cloruro de niquel (1) hexahidratado (0,68 g). Mientras se enfriaba con agua
helada, a la solucion de reaccién se anadio lentamente tetrahidroborato sédico
(0,51 g) seguido por agitacién durante 30 minutos.

Adicionalmente, se afadi6é lentamente tetrahidroborato sédico (0,51 g) seguido
por agitacion durante 30 minutos. Después, se afnadié dietilentriamina (6,2 ml),
se retir6 el bafio de hielo y se continué agitando durante 30 minutos.

La mezcla resultante se diluyé con acetato de etilo y agua. La fase organica se
separd y la fase acuosa se extrajo con acetato de etilo. Las fases organicas se

reunieron, se lavaron con salmuera y se secaron sobre sulfato sédico. El

“agente de secado se separd por filtracion y el disolvente se elimin6 destilando a



10

15

20

124 -

presion reducida obteniendo un producto en bruto.

Este producto en bruto se separd y se purificé por cromatografia en columna
obteniendo {4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
(trifluorometil)bencil}carbamato de terc-butilo (1,2 g).

RMN de 'H (CDCls) &: 1,44 (9H, s), 2,49-2,59 (1H, m), 2,82-2,90 (1H, m), 3,46-
3,61 (2H, m), 3,77 (1H, d), 4,05 (1H, d), 4,38 (2H, d), 4,82 (1H, s ancho), 6,71
(1H, dd), 6,79 (1H, d), 7,43-7,46 (3H, m).

Etapa 2: Sintesis de 1-{4-[3-(3,4,5—tric|orofeniI)—3-(trifluorometil)pirrolidin-1-iI]-2-

tnfluorometll)fen|I}metanam|na

] .
F F
F Cl F
H CH,
N o] cl NH,
Se disolvié {4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-{trifluorometil}pirrolidin-1-il]-2-

(trifluorometil)benciljcarbamato de terc-butilo (1,2 g) en etanol (20 ml). A la
soluciéon se aﬁadiévécido clorhidrico concentrado (4 ml) y luego se agité y se
calenté a 50 °C durante 3 horas. Después de enfriar hasta temperatura
ambiente, la mezcla sevdiluy.é con acetato de etilo y agua y con agitacidén
vigorosa, se afadié carbonato potdsico hasta que ya no se produjo
efervescencia.

La fase organica se separé y la fase acuosa se extrajo con acetato de etilo. Las
fases organicas se reunieron, se lavaron con agua y se secaron sobre sulfato
sédico. El agente de secado se separo por filtracion y el disolvente se elimind
destilando a presién reducida obteniendo 1-{4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)fenil}metanamina (0,98 g).

RMN de "H (CDCls) 8: 2,49-2,59 (1H, m), 2,82-2,90 (1H, m), 3,49-3,62 (2H, m),
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3,78 (1H, d), 3,91 (2H, s), 4,05 (1H, d), 6,73 (1H, dd), 6,80 (1H, d), 7,40-7,43
(3H, m).
Etapa 3: Sintesis de N-{4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-if}-2-

(trifluorometil)bencil}propanamida

F.l . S
F F
cl F cl F
N N
i Y
NH N
cl 2 cl \"/\CH3
cl cl 3

Se disolvid 1-{4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
(trifluorometil)fenifymetanamina (0,20 g) en tetrahidrofurano (5 ml). A la solucion
resultante se afadié anhidrido del acido propidnico (0,06 g) a temperatura
ambiente y se agité durante 2 horas. La solucién de reaccion se diluyé con
agua y se extrajo dos veces con acetato de etilo. Las fases organicas se
reunieron, se lavaron con agua y se secaron sobre sulfato de magnesio. El
agente de secado se separ6 por filtracion y el disolvente se eliminé destilando a
presién reducida obteniendo un producto en bruto. Este producto en bruto se
purificé por cromatografia en columna en gel de silice obteniendo N-{4-[3-
(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)-pirrolidin-1-il]-2-
(trifluorometil)bencil}propanamida (0,18 g).

RMN de 'H (CDCls) &: 1,15 (3H, t), 2,20 (3H, c), 2,49-2,59 (1H, m), 2,82-2,91
(1H, m), 3,46-3,61 (2H, m), 3,78 (1H, d), 4,05 (1H, d), 4,50 (2H, d), 5,72 (1H, s
ancho), 6,70 (1H, dd), 6,79 (1H, d), 7,43-7,47 (3H, m).

Etapa 4: Sintesis de N-{4-[2-0x0-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-
1-il]-2-(trifluorometil)bencil}propanamida (B1-46) y  N-{4-[2-0x0-4-(3,4,5-

triclorofenil)-4-(trifluorometil)pirrolidin-1 -il]-2—(triﬂubrometiI)bencil}propanamida
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(C1-46)
F F
F F
of N F
F
N —
cl
! \H/\CH3
0
F
FF F " 0
F
cl N F Cl A F
F N F
0 H ¥ H
cl N
CH;, ci CH
cl \g/\ 4 \g/\ s

Se  disolvieron N-{4-[3-(3,4,5-tric|orofeni|)—3-(triﬂuorofnetiI)pirrolidin-1-iI]-2-
(trifluorometil)bencil}propanamida (0,33 g) y cloruro de benciltrietilamonio (0,41
g) en diclorometano (10 ml).

A la solucién resultante se afiadi6 permanganato potasico (0,28 g) a
temperatura ambiente y se agité durante 4 horas. A la mezcla de reaccién se
afadié lentamente una solucion acuoéa (12 ml) de hidrégeno sulfito sédico (1,2
g) mientras se enfriaba con agua helada.

Se retir6 el bafio de hielo y la agitacién continué durante 1 hora. Se anadié
lentamente acido clorhidrico 2 N hasta que desaparecieron los precipitados. La
fase organica se separd y la fase acuosa se extrajo con diclorometano. Las
fases organicas se reunieron, se lavaron con agua y se secaron sobre sulfato
sddico. El agente de secado se separ6 por filtracion y el disolvente se eliminé
destilando a presion reducida obteniendo un producto en bruto. |

Este producto en bruto se purificé por cromatografia en columna en gel de
silice obteniendo N-{4-[2-ox0-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-

il]-2-(triffluorometil)bencil}propanamida (B1-46) (0,15 g) y N-{4-[2-ox0-4-(3,4,5-



10

15

-127 -

triclorofenil)-4-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-(trifluorometil)bencil}propanamida
(C1-46) (0,03 g).
RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

B: Sintesis de N-(4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-hidroxi-3-

irrolidin-1-il}-2-clorobencil)ciclopropanocarboxamida (A1-

F
F F
F F
F N Cl
HO \@/H\HA
o
FgF

Etapa 1: Sintesis de 4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-oxo-3-(trifluorometil)-

trifluorometil

27)

pirrolidin-1-il}-2-clorobenzonitrilo (b1-5)

F
F F
F F
F N cl
o
S
FgF

Se disolvieron 4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil}-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-

clorobenzonitrilo (documento de referencia: WO 2010/043315) (1,0 g) y cloruro
de benciltrietilamonio (1,4 g) en diclorometano (22 ml).

A la solucién resultante se anadi6 permanganato potasico (0,97 g) a
temperatura ambiente y se agité durante 18 horas. Mientras se enfriaba con
agua helada, a la mezcla de reaccidn se afadid lentamente una solucion
acuosa (22 ml) de hidrégenosulfito sédico (4,3 g). Se retir6 el bafo de hielo y la
agitacién continué durante 1 hora. Se afiadi6 lentamente acido clorhidrico 2 N

hasta que desaparecieron los precipitados. La fase organica se separo y la fase
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acuosa se extrajo con diclorometano. Las fases organicas se reunieron, se
lavaron con agua y se secaron sobre sulfato sédico. El agente de secado se
separd por filtracion y el disolvente se elimin6 destilando a presion reducida
obteniendo un producto en bruto.

Este producto en bruto se purificé por cromatografia en columna obteniendo 4-
{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-oxo-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-if}-2-
clorobenzonitrilo (0,44 g).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

Etapa 2 Sintesis de (4-{33,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-oxo-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-clorobencil)carbamato de terc-butilo (B1-69)
F g F
F

Se disolvidé 4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-oxo-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-
2-clorobenzonitrilo (0,39 g) en metanol (10 ml) y 1,4-dioxano (56 ml). En la
solucion resuitante, se disolvieron bicarbonato de di-terc-butilo (0,68 g) y
cloruro de niquel (Il) hexahidratado (0,19 g).

Mientras se enfriaba con agua helada, a la solucion de reacciéon se afadio
lentamente tetrahidroborato sédico (0,14 g). Se retiré el bafio de hielo y se
continu6 agitando durante 1 hora. A continuacién, se afadié dietilentriamina
(0,84 ml) y la agitacion continué durante 30 minutos. La mezcla resultante se
diluyd con acetato de etilo y agua. La fase organica se separé y la fase acuosa

se extrajo con acetato de etilo. Las fases organicas se reunieron, se lavaron
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con salmuera y se secaron sobre sulfato sédico. El agente de secado se
separd por filtracion y el disolvente se elimin6 destilando a presion reducida
obteniendo un producto en bruto.

Este producto en bruto se purificé por cromatografia en columna en gel de
silice obteniendo (4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-oxo-3-(trifluorometit)-
pirrolidin-1-il}-2-clorobencil)carbamato de terc-butilo (0,36 g).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

Etapa 3: Sintesis de (4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-hidroxi-3-(trifluoro-
metil)pirrolidin 1-il}-2-clorobencil)carbamato de terc-bgtilo (A1-69)

F

eF eF

F I

oHC CH

Se disolvid (4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-oxo-3-(trifluoro-metil)-pirrolidin-1-
il}-2-clorobencil)carbamato de terc-butilo (0,36 g) en diclorometano (6 ml). A la
solucién resultante se afadié lentamente solucion en n-hexanb (1,8 ml) de 1
mol/l de hidruro de diisobutilaluminio mientras se enfriaba con etanol-hielo seco
en atmoésfera de argoén y se continud agitando durante 30 minutos a la misma
temperatura. Seguidamente, se afiadié mas solucién en n-hexano (0,6 ml) de 1
mol/l de hidruro de diisobutilaluminio y se continué agitando durante 30 minutos
a la misma temperatura. Se afiadi6é acetato de etilo (1,2 ml), se retir6 el bafio de
etanol-hielo seco y se continué agitando durante 1 hora. Se afadi6é sulfato
sodico decahidratado (3,8 g) y se continué agitando durante 30 minutos. Los
precipitados se filtraron usando Celite y se lavaron con acetato de etilo. El

filtrado recogido se concentré a presién reducida obteniendo un producto en
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bruto. El producto en bruto se separé y se purifico por cromatograﬁa en
columna obteniendo (4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-hidroxi-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-clorobencil)carbamato de terc-butilo (0,30 g).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

Ftapa 4: Sintesis de  N-(4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-hidroxi-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-clorobencil)ciclopropanocarboxamida (A1-27)
F
F F
FF F FF F

F N cl F N cl
HO N o><CH3 — HO \@NHZ
CH

Se disolvié (4-{3-[3,5-bis(trifluvorometil)feniI]—2-hidroxi—3-(trif|uorometiI)-pirrolidin-
1-il}-2-clorobencil)carbamato de terc-butilo (0,3 g) en etanol (10 ml).

A la solucion resultante se afadié acido clorhidrico concentrado (1 ml) y luego
se agité a 60 °C durante 30 minutos. Después de enfriar hasta temperatura
ambiente, la mezcla se diluyd con acetato de etilo y agua y con agitacion
vigorosa, se afadi6 hidrégenocarbonato sédico hasta que no hubo
efervescencia. La fase organica se separd y la fase acuosa se extrajo con
acetato de etilo. Las fases organicas se reunieron, se lavaron con agua y se
secaron sobre sulfato sédico. El agente de secado se separd por filtraciéon y el
disolvente se elimind destilando a presién reducida obteniendo 1-[4-

(aminometil)-3-clorofenil]-3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil}-3-(trifluorometil)pirrolidin-
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2-ol (0,23 g) como un producto en bruto.

Parte del producto en bruto (0,11 g) y la piridina (24 mg) se disolvieron en
tetrahidrofurano (3 ml). A la solucién resultante se afadié cloruro de
ciclopropanocarbonilo (26 mg) y se agitd a témperatura ambiente durante 2
horas. La mezcla resultante se diluyé con acetato de etilo y agua. La fase
organica se separ6 y la fase acuosa se extrajo con acetato de etilo. Las fases
organicas se reunieron, se lavaron con una solucién saturada de bicarbonato
sodico y se secaron sobre sulfato sédico. El agente de secado se separ6 por
filtracién y el disolvente se eliminé destilando a presién reducida obteniendo un
producto en bruto. Este producto en bruto se separd y se purific6 por
cromatografia en columna obteniendo N-(4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-
hidroxi-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-clorobencil)-ciclopropanocarboxamida
(90 mg).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

C: Sintesis de_ _N-[(1S)-1-(4-{3-[3,5-bis(trifluorometilfenil]-2-hidroxi-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il}fenil)etil]lciclopropanocarboxamida (A2-27-b)

FF F F
F F
N
. H
F HO N
FF
CH, O
F
g F F F F
F FFF F F
N —— N
H
F N F HO N
FF FF
CH, O CH, O
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Se disolvié N-[(1S)-1-(4-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-
1-il)fenil)etil]ciclopropanocarboxamida (véase la Solicitud de Patente Japonesa
n° 2009-296889) (200 mg) en diclorometano (10 ml) y a la solucién de reaccion
se anadid Fe(salen) (12 mg) y yodosobenceno (98 mg). La mezcla resultante
se agitd a temperatura ambiente durante 20 horas a presion reducida, el
disolvente se elimind destilando y los residuos se purificaron por cromatografia
en columna en gel de silice obteniendo N-[(1S)-1-(4-{3—(3,5-bis(trifluorometil)-
fenil]-2-hidroxi-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}fenil)etiljciclopropano-carboxamida
(24 mg).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

D: Sintesis de N-({6-[2-hidroxi-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)-

pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)piridin-3-il}metil)propanamida (A3-13)

CF
F F
Ci No _N
]
HO N
Cl 2 W(\CH:,
cl

(0]

Etapa 1: Sintesis de 1-{6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-if}-2-

(trifluorometil)piridin-3-ilimetanamina
F
F F F

F F F

Cl F cl F
NNy E _ NNy, .

cl Z OH cl 7 NH,

Cl Cl

Se disolvieron {6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
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(trifluorometil)piridin-3-ilimetanol (documento de referencia: W02010/043315)
(1,8 g) y trietilamina (0,5 g) se disolvieron en acetonitrilo (30 ml) y se afiadi6
gota a gota en enfriamiento con hielo una solucién en acetonitrilo (10 ml) de
cloruro de metanosulfonilo (0,5 g). Tras completarse la adicién gota a gota, la
solucién de reaccion se agité a temperatura ambiente durante 1 hora y luego se
anadié gota a gota la solucién resultante a una solucién de mezcla que
contenia amoniaco acuoso al 28 % (50 ml) y acetonitrilo (200 ml), que se
habian preparado por separado, en enfriamiento con hielo. Después de agitar a
temperatura ambiente durante 12 horas, la solucién de reaccion se vertié en
agua helada y se extrajo coh acetato de etilo. La fase organica se sec6 sobre
sulfato de magnesio. El disolvente se elimind destilando y la purificacion se
llevé a cabo por cromatografia en gel de silice obteniendo el compuesto del
epigrafe (1,25 g).

RMN de "H (CDCls) &: 2,51-2,89 (2H, m), 3,60-3,66 (2H, m), 3,88-3,91 (2H, m),
3,98 (1H, d), 4,37 (1H, d), 6,55 (1H, d,), 7,44 (2H, s), 7,68 (1H, d).

Etapa 2: Sintesis de N-{6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-

(trifluorometil)piridin-3-ilimetil)propanamida

F F F F

e [ F
Cl F
N | N\ F N N\ F
H
cl = NH, cl Z N

cl \ﬂ/\CH3
. ci | 3

Se disolvieron 1-{6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-
(trifluorometil)piridin-3-iljmetanamina (0,2 g) y trietlamina (0,1 g) en

diclorometano (20 ml) y a la solucién se afnadié gota a gota una solucion en

/4/5
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diclorometano (10 ml) de anhidrido del éci‘do propionico (0,1 g) en enfriamiento
con hielo.

Tras completarse la adicion gota a gota, la solucién de reaccion se agité a
temperatura ambiente durante 1 hora, el disolvente se elimino destilando y la
purificacion se llevd a cabo por cromatografia en gel de silice obteniendo el
compuesto del epigrafe (0,2 g).

RMN de 'H (CDCls) 8: 1,15 (3H, t), 2,20 (2H, cz), 2,48-2,58 (1H, m), 2,82-2,91
(1H, m), 3,56-3,70 (2H, m), 3,96 (1H, d), 4,37 (1H, d), 4,46 (2H, d), 5,74-5,78
(1H, m), 6,51 (1H, d), 7,44 (2H, s), 7,73 (1H, d).

Etapa 3. Sintesis de N-({6-[2-hidroxi-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)-
pirrolidin-1 -iI]-2-(trifIuorometil)piridin-3-i|}metil)propanamida (A3-13)

T

o oo

Se disolvié N-{6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
(trifluorometil)piridin-3-il}metil)propanamida (0,1 g) en acido acético (5 mi).

A la solucion se afiadié peroxido de hidrégeno acuoso al 30 % (0,5 g) y gel de
silice [Wakogel® C-300] (2,0 g), se agité durante 2 horas a temperatura
ambiente y luego se dejo reposar a temperatura ambiente durante 3 dias. A la
mezcla de reaccidn se afiadié acetato de etilo (50 ml) y se filtr6 usando Celite.
El filtrado se lavé con una solucidn acuosa saturada de hidrégenocarbonato
sddico. La fase organica se seco sobre sulfato de magnesio. El disolvente se

elimind destilando y la purificacién se llevé a cabo por cromatografia en gel de
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silice obteniendo el compuesto del epigrafe (0,04 g).
RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

E: Sintesis de N-{4-[3-(3,5-diclorofenil)-2-hidroxi-3-(triclorometil)pirrolidin-

1-il]-2-(trifluorometil)bencil}propanamida (A1-35)

c F
ch F
N F
HO N
Cl 9
F T ,. F
F [ F el F
cl
N F N F
H HO H
B Y e
of | 5 cl o)

A una solucién en acetonitrilo (5 ml) y agua (0,5 ml) de N-{4-[3-(3,5-
diclorofenil)-3-(trifluormetil)pirrolidin-1-il}-2-(trifluorometil)bencil}propanamida
(documento de referencia: WO 2010/043315) (100 mg), se anadié a
terhperatura ambiente 2,3-dicloro-5,6-diciano-1,4-benzoquinona (48,6 mg) y se
agit6é durante 16 horas.

A la mezcla de reaccién se afadieron acetato de etilo y égua. La fase organica
se lavo con una solucion acuosa de bicarbonato sédico y agua y se sec6 sobre
sulfato de magnesio anhidro. El agente de secado se separé por filtracién, el
disolvente se elimind destilando a presién reducida y el residuo se purificé por
cromatografia en gel de silice obteniendo N-{4-[3-(3,5-diclorofenil)-2-hidroxi-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)bencil}propanamida (55 mg).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.
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F: Sintesis de N-{4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-2-hidroxi-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)bencil}propanamida (A1-283)

F F
eF
cl F
N F
H
F OH N
e
Cli . 0

Etapa 1: Sintesis de 1,3-dicloro-2,4-difluoro-5-yodobenceno

F F
C|ji>/NH2 Clj i ,|
—_—
F F
Cl cl

A una mezcla de 3,5-dicloro-2,4-difluoroanilina (5,0 g), una soluciéon acuosa al

57 % de acido clorhidrico (20 ml) y agua (20 ml), se a‘ﬁadi() yoduro de cobre
(1,92 g). El liquido de reaccién se mantuvo a 30 °C o menos en un bafio de
agua.

A la mezcla de reaccién se afiadié gota a gota una soluciéon acuosa (2 mi) de
nitrito sédico (1,74 g). La mezcla de reaccion se agitdé durante 10 minutos, se
mantuvo a 30 °C o menos en un bafo de agua. A la mezcla de reaccién se
afadié gota a gota una solucién acuosa (2 ml), de nuevo de nitrito sédico (1,74
g). La mezcla de readcién se agité adicionalmente durante 10 minutos, se
mantuvo a 30 °C o menos en un bafio de agua. A la mezcla de reaccién se
anadi6 gota a gota una solucién acuosa (2 ml), de nuevo, de nitrito sédico (1,74
g). Se afadié éter metil t-butilico y la mezcla se lavé con agua y con una
solucion acuosa de sulfito sodico y salmuera y se sec6d sobre sulfato de

magnesio anhidro. El agente de secado se separd por filtracion, el disolvente
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se eliminé destilando a presion reducida y el residuo se purifico por
cromatografia en gel de silice (n-hexano) obteniendo 1,3-dicloro-2,4-difluoro-5-
yodobenceno (6,0 g).

RMN de "H (CDCls) &: 7,6-7,75 (1H, m).

Etapa 2: Sintesis de 1,3-dicloro-2,4-difluoro-5-(3,3,3-trifluoroprop-1-en-2-

il)benceno
cl Fh
F F j:
+
H,C
Cl |

Se disolvieron en tetrahidrofurano (44 ml) y agua (22 mi) 1,3-dicloro-2,4-

F Cl
JOH — F

i F
o Cl

H

difluoro-5-yodobenceno (9,7 g), acido (3,3,3-trifluoroprop-1-en-2-ilo)-borénico
(10,5 g: solucién al 50 % en tetrahidrofurano) y carbonato potasico (10,4 g) y
luego se desairearon.

Se afiadio diclorobis(trifenilfosfina)paladio - (Il) (1,1 g) y la mezcla se agit6é
durante 3 horas a reflujo en atmésfera de argdn. Después de enfriar la mezcla
hasta temperatura ambiente, se afiadieron agua y n-hexano y la fase organica
se lavd con agua y se secd sobre sulfato de magnesio anhidro. El agente de
secado se separ6 por filtracion, el disolvente se elimind destilando a presién
reducida y el residuo se purificé por cromatografia en gel de silice (n-hexano)
obteniendo una mezcla que contenia 1,3-dicloro-2,4-difluoro-5-(3,3,3-
trifluoroprop-1-en-2-il)benceno.

RMN de 'H (CDCls) 3: 5,81 (1H, s), 6,27 (1H, s), 7,3 (1H, t).

Etapa 3: Sintesis de 1-bencil-3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometit)-

pirrolidina
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Hsc\ P N e S 4 H3 cl

c
07 NS .
‘ cHCHs + CH, — ©/\N
F F

Cl

Se disolvieron 1,3-dicloro-2,4-difluoro-5-(3,3,3-trifluoroprop-1-en-2-iljbenceno
(2,8 g) y N-(metoximetil)-N-(trimetilsililmetil)bencilamina (2,0 g) en
diclorometano (50 ml) y a la solucién se afiadi6 lentamente gota a gota una
solucién en diclorometano (0,8 ml) de acido trifluoracético anhidro (0,065 ml) en
enfriamiento con hielo.

Tras completarse la adicién gota a gota, la temperatura de reaccion se elevo
hasta temperatura ambiente y se agit6 durante toda una noche. La solucion de
reaccion se concentré6 a presion reducida y el residuo se purificé por
cromatografia en columna en gel de silice obteniendo 1-bencil-3-(3,5-dicloro-
2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidina (1,9 g).

RMN de 'H (CDCl3) &: 2,34-2,43 (1H, m), 2,57-2,70 (2H, m), 2,79-2,90 (1H, m),
3,01 (1H, dd), 3,38 (1H, dd), 3,67 (2H, s), 7,22-7,33 (6H, m).

Etapa 4: Sintesis de 3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidina
Cl Ci

F F « F F

©/\N “l AN cl
F F

Se disolvid 1-bencil-3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidina

(1,9 g) en 1,2-dicloroetano (20 ml) y a la solucién se afadi6 cloroformiato de 1-

72,
&
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cloroetilo (1,3 g) a temperatura ambiente y luego se llevd a reflujo con
calentamiento durante 3 horas.

La solucién de reaccién se concentro a presion reducida y al residuo obtenido
se afadié metanol (30 ml) y de nuevo se llevé a reflujo con calentamiento
durante 2 horas. La solucién de reaccién se concentr6é a presion reducida y al
residuo obtenido se anadié éter metil t-butilico y agua separando la fase
acuosa. Después de esto, la fase organica se lavé de nuevo con una solucién
acuosa 1 M de acido clorhidrico y se combinaron las fases acuosas. A la
mezcla se anadid una solucion acuosa saturada de carbonato potasico
haciéndola alcalina y se extrajo con éter metil t-butilico. La fase acuosa se
extrajo de nuevo con éter metil t-butilico y las fases organicas se combinaron,
se secaron sobre sulfato de magnesio, se filtraron y se concentraron a presién
reducida obteniendo 3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidina
(1.3 9).

RMN de 'H (CDCls) 5: 1,85 (1H, s ancho), 2,25-2,34 (1H, m), 2,60-2,69 (1H, m),
2,96-3,09 (1H, m), 3,16-3,31 (2H, m), 3,94 (1H, dd), 7,29 (1H, t).

Etapa 5: Sintesis de 4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-

1-il]-2-(trifluorometil)benzonitrilo

cl
F
F F F i F
F E cl \
HN a —_—
N
F . N N F \\
FF N

Cl

Se pesaron 3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidina (430 mg)

y 4-fluoro-2-(trifluorometil)benzonitrilo (254 mg), disueltos en N,N-

/§1?
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dimetilacetamida (10 ml) y a la solucion se afadié N,N-diisopropiletilamina
(0,468 ml) a temperatura ambiente y se hizo reaccionar durante 1 hora usando
un reactor de microondas (marca comercial: INITIATOR™, fabricado por
Biotage).

La mezcla de reaccidn se diluyé afadiendo éter metil t-butilico y la fase
organica se lavé tres veces con agua y luego salmuera saturada en ese orden.
La fase organica se secd sobre sulfato de magnesio, se filtré y se concentrd a
presion reducida y el residuo obtenido se purificé por cromatografia en columna
en gel de silice obteniendo  4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-
(trifluorometil) pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)benzonitrilo (500 mg).

RMN de 'H (CDCls) &: 2,53-2,66 (1H, m), 3,06-3,13 (1H, m), 3,68-3,61 (2H, m),
3,85-3,79 (1H, m), 4,35 (1H, dd), 6,73 (1H, dd), 6,87 (1H, d), 7,32 (1H, t), 7,66
(1H, d).

Etapa 6: Sintesis de  4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-2-hidroxi-3-

(tnfluorometul) pirrolidin-1-il}-2-(trifluorometil)benzonitrilo ( a1 48)
F
cl F
F
X [:i
cl SN

Se disolvid 4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
(trifluorometil)benzonitrilo (350 mg) en acetonitrilo (15 ml), enfriado usando un
bario de hielo y luego se agité.

A la solucién, se afadié gota a gota una solucidén acuosa 1 M de nitrato cérico

amonico (IV) (1,42 ml) y se agitd en un bafio de hielo durante 5 minutos.
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Después de esto, se afadi6 diluyendo éter metil t-butilico y la fase organica se
lavé con agua, una solucién acuosa de tiosulfato sédico y salmuera saturada
en ese orden. La fase orgéni.ca se secd sobre sulfato de magnesio, se filtré y se
concentrd a presion reducida y el residuo obtenido se'purificé por cromatografia
en columna  obteniendo  4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-2-hidroxi-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)benzonitrilo (285 mg).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

Etapa 7: Sintesis de N-{4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-2-hidroxi-3-(trifluoro-
metil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)bencil}propanamida (A1-283)

Cl SN Cl

Se disolvio 4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-2-hidroxi-3-(trifluorometil)pirrolidin-
1-il]-2—(triﬂubrometil)benzonitriIo (124 mg) en 1,4-dioxano (5 ml) y metanol (10
ml), enfriado usando un bafo de hielo y se agit6.

A la solucién resultante, se afiadieron anhidrido propidnico (0,157 mi) y cloruro
de niquel (Il) hexahidratado (58 mg) y se disolvieron cuidadosamente. Despues
de esto, se anadié borohidruro sédico (46 mg) én tres porciones divididas. La
mezcla se llevd de nuevo hasta temperatura ambiente y se agitdé durante 30
minutos. Después de esto, se aftadié dietilentriamina (1 ml) y la mezcla se agité
hasta que la solucién se hizo transparente. La solucion de reaccion se diluy6
con éter metil t-butilico y se lavé con agua y salmuera saturada. La fase

organica se seco sobre sulfato de magnesio, se filtr y se concentrd a presion
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reducida y el residuo obtenido se purificé por cromatografia en columna en gel
de silice obteniendo N-{4-[3-(3,5-dicloro-2,4-difluorofenil)-2-hidroxi-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)bencil}propanamida (75 mg).

RMN de 'H: véase la tabla méas adelante.

G: N-{2-bromo-4-[2-hidroxi-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-

1-illbencil}propanamida (A1-162)

F
F
Cl N Br
cl HO \©i/n\n/\CH
cl 5 3

Etapa 1 Sintesis de 1-(3-bromofenil)-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-

(trifluorometil)pirrolidina (i-2)

150*@ Reae

Se disolvieron 3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)-pirrolidina (2,0 g) y 1,3-
dibromobenceno en tolueno (20 ml) y a la solucién se afadié t-butdxido sédico
(1,21 @), aducto de tris(dibencilidenacetona)dipaladio (0)-cloroformo (0,130 g) y
4 5-bis(difenilfosfino)-9,9-dimetilxanteno (0,218 g).

La mezcla se sell6 en atmdsfera de argdn y se hizo reaccionar durante 10
minutos a 120 °C usando un reactor de microondas (nombre comercial:
INITIATOR™, fabricado por Biotage). La mezcla de reaccién se diluyé con

acetato de etilo (20 ml), se lavé con agua y luego salmuera saturada y se sec6
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sobre sulfato de magnesio anhidro. Después de la filtracion, el disolvente se
eliminé destilando a presion reducida y el residuo se purificé por cromatografia
en gel de silice obteniendo 1-(3-bromofenil)-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidina (2,83 g).

RMN de "H: véase la tabla mas adelante.

Etapa 2: Sintesis de 2-bromo-4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-
1-illbenzaldehido (i-8)

FF FF
F 0 F
Cl Cl Cl
N Br J
\©/ + O:};‘,/Cl . H/“\I?I’CH3 N Br
Cl cl CH, cl H
Cl _ . Cl

En enfriamiento con hielo, se afadioé cloruro de fosforilo (0,48 g) lentamente
gota a gota .a N,N-dimetilformamida (0,534 g) y la solucién de reaccién se llevd
de nuevo hasta temperatura ambiente y se hizo reaccionar durante 20 minutos.
A la solucién de reaccién, se afadié lentamente gota a gota una solucion en la
que se habia disuelto 1-(3-br6mofenil)-3-(3,4,5-triclorofeni|)-3-
(triftuorometil)pirrolidina (0,988 g) en N,N-dimetilformamida (4,58 g) vy Ia
solucidn de reaccién se agité durante 5 horas a 90 °C.

La solucion de reaccion se enfrid hasta temperatura ambiente, se neutralizé
afladiendo una solucién acuosa de hidrogenocarbonato sédico y luego se
extrajo dos veces con acetato de etilo (100 ml). Los extractos reunidos se

lavaron con agua y se secaron sobre sulfato de magnesio anhidro. Después de

la filtracién, el disolvente se eliminé destilando a presién reducida y el residuo

se purificé por cromatografia en gel de silice obteniendo 2-bromo-4-[3-(3,4,5-

/ 5
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triclorofenil)-3-(trifluorometil)-pirrolidin-1-iljbenzaldehido (0,809 g).
RMN de "H: véase la tabla mas adelante. |
Etapa 3: Sintesis de {2-bromo-4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-

1-illfenilmetanol
F £ F
F
ci N Br oo K
N Br
ey
cl \©i'(H o \CE/OH
cl O Cl

Se disolvié 2-bromo-4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
illbenzaldehido (1,128 Q) en disolventes mezclas de metanol (10 ml) y
tetrahidrofurano (10 ml) y a la solucién se anadié lentamente gota a gota
borohidruro sédico (0,085 g) en enfriamiento con hielo.

La mezcla de reaccion se llevé de nuevo hasta temperatura ambiente y se agito
durante toda una noche. Se afadi6é agua (100 ml) a la mezcla de reaccién para
dilucién y se extrajo dos veces con acetato de etilo (50 ml). Los extractos
reunidos se lavaron con agua y se secaron sobre sulfato de magnesio anhidro.
Después de la filtracion, el disolvente se eliminé destilando a presion reducida y
el residuo se purificé por cromatografia en gel de silice obteniendo {2-bromo-4-
[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil) pirrolidin-1-illfenil}metanol (1,069 g).

RMN de 'H (CDCls) 8: 1,96-2,16 (1H, m), 2,41-2,51 (1H, m), 2,79-2,87 (1H, m),
3,43-3,56 (2H, m), 3,73 (1H, d), 4,01 (1H, d), 4,64 (2H, d), 6,52 (1H, dd), 6,77
(1H, d), 7,28 (1H, d), 7,42 (2H,s).

O\



10

15

- 145 -

Etapa 4. Sintesis de 1-[4-(azidometil)-3-bromofenil]-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-

(trifluorometil)pirrolidina

F
F
0o
c s 3 D e
+ o/ \o
OH N .
cl N _ ct
cl N

Se disolvié {2-bromo-4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-ilifenil}-

metanol (1,069 g) en disolventes mezclados de tolueno (11,6 ml) vy
tetrahidrofurano (5,8 ml) y a la solucién se afadi6 lentamente gota a gota azida
de difenilfosforilo (1,168 g) y 1,8-diazabiciclo[5,4,0]-7-undeceno en enfriamiento
con hielo.

L.a mezcla de reaccién se llevé de nuevo hasta temperatura ambiente y se agitod
durante toda una noche. Se afadi6 acetato de etilo (100 ml) a la mezcla de
reaccion para dilucién, se lavé con agua y Iuego-con salmuera saturada y se
seco sobre sulfato de magnesio anhidro. Después de la filtracidn, el disolvente
se elimind destilando a presién reducida y el residuo se purificd por
cromatografia en gel de silice obteniendo 1-[4-(azidometil)-3-bromofenil]-3-
(3,4,5-triclorofenil)-3-(triflurorometil)-pirrolidina (0,834 g).

RMN de 'H (CDCls) 5: 2,48-2,57 (1H, m), 2,81-2,89 (1H, m), 3,46-3,59 (2H, m),
3,57 (1H, d), 4,03 (1H, d), 4,39 (2H, s), 6,53 (1H, dd), 6,82 (1H, d), 7,14-7,28
(1H, m), 7,42 (2H,s).
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Etapa 5: Sintesis de 1-{2-bromo-4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-iliffenil}metanamina

GO, IO

Se disolvié 1-[4-(azidometil)-3-bromofenil]-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)-pirrolidina (0,634 g) en tetrahidrofurano (10 ml), a la solucion se
afadio una solucién en tolueno 1 M (1,37 ml) de trimetilfosfina y se agitod
durante 10 minutos. A la solucion de reaccién se anadié agua (0,09 ml) y se
agité durante toda una noche a temperatura ambiente. El bompuesto volatil se
eliminé por destilaciéon a presion reducida obteniendo 1-{2-bromo-4-[3-(3,4,5-
triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}feniljmetanamina casi pura (0,520 g).
RMN de 'H (CDCl3) &: 2,46-2,56 (1H, m), 2,79-2,88 (1H, m), 3,44-3,54 (2H, m),
3,74 (1H, d), 3,82 (2H, s), 4,01 (1H, d), 6,52 (1H, dd), 6,79 (1H, d), 7,22 (1H, d),
7,42 (2H,s).

Etapa 6: Sintesis de N-{2-bromo-4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-

(tnfluorometll pirrolidin-1-illbencil}propanamida
FF
:&C C:&CN Br
! \[cl)/\CHa

Se disolvi6  1-{2-bromo-4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-

ilffenil}-metanamina (0,213 g) en tetrahidrofurano (10 ml), a la solucién se
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anadié anhidrido propi6nico (0,052 g) a temperatura ambiente y la mezcla de
reaccion se agité durante 2 horas. Se afiadié6 agua (70 ml) a la mezcla de
reaccion para dilucion y se extrajo dos veces con acetato de etilo (50 ml).

Los extractos reunidos se lavaron con agua y luego salmuera saturada y se
secaron sobre sulfato de magnesio anhidro. Después de la filtracion, el
disolvente se eliminé destilando a presion reducida y el residuo se purificd por
cromatografia en gel de silice obteniendo N-{2-bromo-4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)—pirrolidin-1-iI]benciI}propanamida (0,176 g). .

RMN de 'H (CDCls) 8: 1,16 (3H, td), 2,21 (2H, c), 2,46-2,56 (1H, m), 2,80-2,88
(1H, m), 3,44-3,54 (2H, m), 3,73 (1H, d), 4,01 (1H, d), 4,43 (2H, d), 5,81 (1H, s
ancho), 6,50 (1H, dd), 6,77 (1H, d), 7,27-7,29 (1H, m), 7,42 (2H,s).

Etapa 7. Sintesis de N-{2-bromo-4-[2-hidroxi-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-iljoencil}propanamida (A1-1'62)

F
F F F
Ci
N Br - Cl N Br
Cl H\n/\CH cl HO CE/H CH
Cl o 3 Cl 1(\ 3

Se disolvid N-{2-bromo-4-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-if}-
bencil}propanamida (0,088 g) en acetonitrilo (5 ml) y se enfrié hasta -10 °C
usando un refrigerante de etanol hielo.

A una solucidén de acetonitrilo, se afadié una solucién acuosa 1 M de nitrato
cérico amonico (IV) (0,31 ml) y se agité a -10 °C durante 5 minutos. Se afiadié
éter metil t-butilico (30 ml) a la mezcla de reaccion para dilucién, que luego se
lavo dos veces con agua (10 ml) y se seco sobre sulfato de magnesio anhidro.

Después de la filtracion, el disolvente se eliminé destilando a presion reducida y
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el residuo se purificd por cromatografia en gel de silice obteniendo N-{2-bromo-
4-[2-hidroxi-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
illbencil}propanamida (0,046 g).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

H: Sintesis de N-[(6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-hid roxi-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-bromopiridin-3-il)metil]-3,3,3-

trifluoropropanamida (A3-161)

F
F F
F
F N.__N._ _Br
| ]
HO \L;(/N\[]/\FF
F
F g F o F

Etapa 1: Sintesis de 2-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil}-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-

il}-6-bromopiridina (iii-9)
FF

Br_ _N_ _B
+r|\r N. _Br
N
% I
P

Se hizo reaccionar una mezcla de 3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-
(trifluorometil)pirrolidina (3,0 g), 2,6-dibromopiridina (2,22 g), N,N-
diisopropiletilamina (2,2 g) y dimetilacetamida (15 ml) a 160 °C en un tubo
sellado durante 1 hora. Tras completarse la reaccion, la mezcla se afadié con
acetato de etilo, se lavd con agua y luego salmuera saturada, se secd sobre

sulfato de magnesio anhidro y el disolvente se elimind destilando a presién
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reducida. El residuo se purifico por cromatografia en gel de silice obteniendo 2-
{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-6-bromopiridina (4,0
9)-

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

Etapa 2: Sintesis de 6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-

il}-2-bromonicotinealdehido (iii-18)

N Br Br
N —_—
| H
(o]

A N,N-dimetilfformamida (20 ml) que se habia agitado en enfriamiento con hielo,
se afiadié oxicloruro de fésforo (5,6 g) y se agité a temperatura ambiente
durante 1 hora. A la mezcla de reaccibn se anadi6 2-{3-[3,5-
bis(trifluorometil)fenil}-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-6-bromopiridina (3,7 g) y se
agité calentando a 110 °C durante 7 horas. Tras completarse la reaccion, la
mezcla de reaccion se vertié en agua, se extrajo con acetato de etilo, se lavd
con agua Y luego salmuera, se sec6 sobre sulfato de magnesio anhidro y el
disolvente se elimind destilando. El residuo se purificé usando cromatografia en
gel de silice obteniendo una mezcla (2,36 g) que contenia 6-{3-[3,5-
bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-if}-2-bromonicotinealdehido.

Esta mezcla se us6 en la siguiente reaccion sin purificacion posterior.
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Etapa 3: Sintesis de (6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-

1-il}-2-bromopiridin-3-il)metanol

F F, '
F F
N F
F N._Ng_Br
F N._Ng_-Br s
I/ H AN OH
F g F 0 F'g F

A una mezcla de (6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-
2-bromonicotinealdehido (1,54 g), metanol (30 ml) y THF (20 ml), que se habia
agitado a temperatura ambiente, se afiadié borohidruro sédico (0,22 g) en
pequefias porciones durante aproximadamente 30 minutos y se agité durante 1
hora a temperatura ambiente. Tras completarse la reaccion, el disolvente se
eliminé destilando a presion reducida, al residuo se afadié agua, se extrajo con
acetato de etilo, se secé sobre sulfato de magnesio anhidro y el disolvente se
eliminé destilando a presion reducida. El residuo se purificd por cromatografia
en gel de silice obteniendo (6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)-
pirrolidin-1-il}-2-bromopiridin-3-il)metanol (1,55 g).

RMN de 'H (CDCIs) 8: 2,56-2,67 (1H, m), 2,97-3,07 (1H, m), 3,57-3,72 (2H, m),
4,00 (1H, d), 4,56 (1H, d), 4,66 (2H, d), 6,32-7,92 (5H, m).

Etapa 4. Sintesis de 3-(azidometil)-6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-bromopiridina
F F
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A una mezcla de (6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-
2-bromopiridin-3-il)metanol (1,55 g), tolueno (10 ml) y THF (5 ml), que se habia
agitado en enfriamiento con hielo, se afiadieron azida de difenilfosforilo (1,59 g)
y seguidamente 1,8-diazabiciclo[5,4,0]-7-undeceno (0,88 g) y luego se agito
durante toda una noche a temperatura ambiente. La mezcla de reaccion se
vertid en agua, se extrajo con acetato de etilo, se lavd con agua y se seco
sobre sulfato de magnesio anhidro. Después de filtracion, el disolvente se
elimind destilando y el residuo se purific6 por cromatografia en gel de silice
obteniendo . 3-(azidometil)-6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}—2—bromopiridina (1,35 g).

RMN de 'H (CDCl3)5: 2,57-2,67 (1H, m), 2,98-3,07 (1H, m), 3,58-3,74 (2H, m),
4,00 (1H, d), 4,42 (2H, s), 4,57 (1H, d), 6,33-7,92 (5H, m).

Etapa 5: Sintesis de 1-(6-{3-[3,5-bis(tvrifluorometil)fenil]-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-bromopiridin-3-il)metanamina
F F F F
Br
| NH

Una mezcla de 3-(azidometil)-6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-bromopiridina (1,35 g), trifenilfosfina (0,95 g),
tetrahidrofurano (30 ml) y agua (200 mg) se agit6é calentando durante 2 horas a
60°C. Tras completarse la reaccion, la mezcla de reaccién se vertié en agua, se
extrajo con acetato de etilo, se lavé con agua y se sec6é sobre sulfato de

magnesio anhidro. Después de filtracion, el disolvente se elimind destilando a
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presion reducida obteniendo una mezcla (1,29 g) que contenia 1-(6-{3-[3,5-
bis(trifluorometil)fenil}-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-bromopiridin-3-
ilmetanamina. Esta mezcla se us6 en la siguiente reaccion sin purificacion
posterior.

Etapa 6: Sintesis de [(6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)-pirrolidin-

1-il}-2-bromopiridin-3-il)metiljcarbamato de t-butilo

FF
ek F CH, CH,
F N IN\ Br + H3C>|\ j?\ CH3
0" "o
ANNH,  HC CH,
F'LF FF
F
F F
F NN Br
— H
l/ N o, CH,
CH
FLF 0 *
CH

Una mezcla de la mezcla anteriormente obtenida (1,29 g) que contenia 1-(6-{3-
[3,5-bis-(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-bromopiridin-3-
il)metanamina, dicarbonato de di-t-butilo (0,73 g), tetrahidrofurano (50 ml) y
trietilamina (0,34 g) se agité durante toda una noche a temperatura ambiente.
La mezcla de reaccion se vertié en agua, se extrajo con acetato de etilo, se
lavd con agua y se secO sobre sulfato de magnesio anhidro. Después de
filtracion, el disolvente se eliminé destilando a presion reducida y el residuo se
purific6 por cromatografia en gel de silice obteniendo [(6-{3-[3,5-bis-
(trifluorometil)fenil}-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-bromopiridin-3-il)metil]-
carbamato de t-butilo (0,97 g).

RMN de 'H (CDCls) &: 1,44 (9H, s), 2,55-2,66 (1H, m), 2,96-3,05 (1H, m), 3,58-
3,68 (2H, m), 3,98 (1H, d), 4,26 (2H, d), 4,54 (1H, d), 5,00 (1H, b), 6,29-7,91
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(5H, m).
Etapa 7l Sintesis de [(6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil}-2-hidroxi-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-bromopiridin-3-il)metiljcarbamato de t-butilo (A3-

321)

A una mezcla de [(6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)-pirrolidin-1-
il}-2-bromopiridin-3-il)metillcarbamato de t-butilo (0,5 g) y acetonitrilo (30 mi),
que se habia agitado en bafio de agua helada, se afadi6é una solucion acuosa
1 M de nitrato cérico amonico (IV) (1,6 ml), se agité aproximadamente durante
10 minutos y la mezcla de reaccién se diluyd con acetato de etilo. Después de
esto, la mezcla se lavd con una solucién acuosa de tiosulfato sédico y luego
con una solucién acuosa saturada de salmuera y se secd sobre sulfato de
magnesio anhidro. El disolvente se elimind destilando a presion reducida y el
residuo se purifico por cromatografia en gel de silice obteniendo [(6-{3-[3,5-
bis(trifluorometil)feniI]—2‘-hidroxi-3-(triﬂuorometiI)pirrolidin—1—iI}-2-bromopiridin-3-
ilymetiljcarbamato de t-butilo (0,35 g).

RMN de "H: véase la tabla mas adelante.
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Etapa 8: Sintesis de 1-[5-(aminometil)-6-bromopiridin-2-il]-3-[3, 5-

bls(tnfluorometll) -fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-2-ol (a3-6)

K X
F N._N.__Br
- . |
\ﬂ/ ><CH
OHJC s F F F
5 Una mezcla de [(6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-hidroxi-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-bromopiridin-3-il)metiljcarbamato de t-butilo (0,63
g), acetato de etilo (20 ml) y &cido clorhidrico concehtrado (2 ml) se agité a 60
°C durante 1 hora. Después de enfriar, la mezcla se neutralizé6 con carbonato
sodico, se extrajo con acetato de etilo y se secd. El disolvente se eliminé
10  destilando obteniendo 1-[5-(aminometil)-6-bromopiridin-2-il]-3-[3,5-bis- '

(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-2-ol (0,43 g). |

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

Etapa 9. Sintesis de  N-[(6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-hidroxi-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-bromopiridin-3-il)metil]-3, 3, 3-trifluoropropanamida

15 (A3-161)

Br
| N
F
O
O F
La mezcla de 1-[5-(ah1inometil)-6-bromopiridin-2-i|]-3-[3,5--

bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-2-ol (90 mg), acido 3,3,3-
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trifluoropropiénico (31 mg), clorhidrato de 1-etil-3-(3-
dimetilaminopropil)carbediimida (62 mg), diclorometano (10 ml) y una cantidad
catalitica de 4-dimetilaminopiridina se agité durante toda una noche a
temperatura ambiente. Tras completarse la reaccion, el disolvente se eliminé
destilando y el residuo se purificé por cromatografia en gel de silice obteniendo
N-[(6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-hidroxi-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-
bromopiridin-3-il)metil]-3,3,3-trifluoropropanamida (70 mg).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

I: Sintesis de N-{{6-[2-hidroxi-3-(3.4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)-

pirrolidin-1-il]-2-metilpiridin-3-il}metil)propanamida (A3-79)
EF
F
Cl N.__-Ns__CH,
L
HO Z N
Ci CH
! T

Etapa 1: Sintesis de 2-metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
illpiridina (iii-2)

F
FC FFF
Cl
‘N CI\EN;\(CHs cl N_N_CH,
|
o F < o oJ
Cl Cl

Se anadieron 2-cloro-6-metilpiridina (1,6 @), 3-(3,4,5-triclorofenil)-3-

(trifluorometil)-pirrolidina (4,0 g), t-butdéxido sédico (1,6 g), aducto de
tris(dibencilidenacetona)dipaladio (0)-cloroformo (0,2 g) y 4,5-bis(difenilfosfino)-

9,9-dimetilxanteno (0,25 g) a tolueno (15 ml) y se calenté durante 1 hora a 120
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°C usando un reactor de microondas (nombre comercial: INITIATOR™,
fabricado por Biotage). Tras completarse la reaccion, la mezcla de reaccion se
diluyé con acetato de etilo y el precipitado se separ6 por filtracion a través de
un lecho corto de gel de silice. El filtrado se elimin6é destilando a presion
reducida y el residuo se purificé por cromatografia en columna obteniendo 2-
metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-iljpiridina (3,4 g).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

Etapa 2: Sintesis de 3-bromo-2-metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)-

pirrolidin-1-il]piridina

FFF FFF
Cl N_N_CH, Cl N._Ng_CH,
Cl Z Cl gy
Cl Cl

A una solucién en diclorometano (200 ml) de 2-metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]piridina (3,4 g), se afadié una solucién acuosa (100
ml) de carbonato sodico (1,2 g). En enfriamiento con hielo, se afnadié gota a
gota una solucién en diclorometano of bromo (1,4 g). Tras completarse la
adicion gota a gota, la agitacién continué durante 1 hora a 0 °C. Se separ6 la
fase de diclorometano y se sec6 sobre sulfato de magnesio. El disolvente se
elimino destilando a presion reducida y el residuo se purificé por cromatografia
en columna en gel de silice obteniendo 3-bromo-2-metil-6-[3-(3,4,5-
triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]piridina (3,3 g).

RMN de 'H (CDCls) 6 2,47-2,52 (4H, m), 2,80-2,88 (1H, m), 3,49-3,63 (2H, m),
3,92 (1H, d), 4,34 (1H, d), 6,11 (1H, d), 7,44 (2H, s), 7,52 (1H, d).

Etapa 3: Sintesis de 2-metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
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ilinicotinonitrilo

Fr FF
NP N._N_CH, . Cl:&CN Ng_-CH,
Cl Cl N
Se afiadieron 3-bromo-2-metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(triflucrometil)pirrolidin-
1-il]-piridina (3,3 g) y cianuro de cobre (I) (0,65 g) a N-metil-2-pirrolidinona (10
ml). La mezcla se calenté durante 4 horas a 200 °C usando un reactor de
microondas (nombre comercial: INITIATOR™, fabricado por Biotage). Tras
completarse la reaccion, la mezcla de reaccién se diluy6 con acetato de etilo y
el precipitado se separd por filtracion a través de un lecho corto de gel de silice.
El filtrado se elimind destilando a presion reducida y el residuo se purifico por
cromatografia en columna en gel de silice obteniendo 2-metil-6-[3-(3,4,5-
triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-iljnicotinonitrilo (1,1 g).

RMN de 'H (CDCl,) &: 2,47-2,60 (4H, m), 2,85-2,91 (1H, m), 3,64-3,66 (2H, m),
3,97 (1H, d), 4,46 (1H, d), 6,24 (1H, d), 7,44 (2H, s), 7,59 (1H, d).

Etapa 4: Sintesis de ({2-metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)-pirrolidin-

1-il)piridin-3-il}metil)carbamato de t-butilo

e F
cl i 0
CH, O H.C
N | N\ CH3 + H3C>L 3 /”\ 3 CH3
cl ~ He © 9 9 T,
NS
Cl N
£ F
F
cl
NNy _-CH,
N | N ol fH

Cl \ﬂ( \fLCH
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Se anadieron 2-metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
iljnicotinonitrilo (1,1 g), bicarbonato de di-t-butilo (1,2 g) y cloruro de niquel (lI)
hexahidratado (0,65 g) a disolventes mezcla de metanol (20 ml) y dioxano (40
ml). En enfriamiento con hielo, se afiadié borohidruro sédico (0,8 g) al mismo
en pequenas porciones. La mezcla de reaccién se agitd durante 2 horas a
temperatura ambiente seguido por adicién de dietilentriamina (5,0 g) y luego se
agité de nuevo durante 30 minutos a temperatura ambiente. La mezcla de
reaccién se vertid en agua helada y se extrajo con acetato de etilo. El
disolvente se elimin6 destilando a presion reducida y el residuo se purificd por
cromatografia en columna en gel de silice obteniendo ({2-metil-6-[3-(3,4,5-
triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]piridin-3-il)metil)carbamato de t-butilo
(0,95 g).
RMN de 'H (CDCI5) d: 1,42 (9H, s), 2,37-2,55 (4H, m), 2,78-2,84 (1H, m), 3,51-
3,64 (2H, m), 3,95 (1H, d), 4,20 (1H, d), 4,36 (1H, d), 4,59-4,62 (1H, m), 6,19
(1H, d), 7,34 (1H, d), 7,46 (2H, s)
Etapa 5: Sintesis de 1-{2-metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-
1-il]piridin—F3-iI}metanamina ‘

F

F
Cl NNy CH, N N CH,

Cl uN o s
L Y Fon
o) CH

Se afadi6 ({2-metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-piridin-
3-il}metil)carbamato de t-butilo (0,95 g) a etanol (25 ml) y luego se afadi6 a la

solucion acido clorhidrico concentrado (5 ml) en pequefas porciones a

N
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temperatura ambiente y luego se calenté a 50 °C durante 3 horas. Después de
enfriar la mezcla hasta temperatura ambiente, la mezcla de reaccion se diluyo
con agua (100 ml). Se ajusté el pH hasta 11 usando una solucién acuosa de
hidrdxido sédico y la solucion se extrajo con acetato de etilo. El disolvente se
eliminé destilando a presién reducida y el residuo se purificd por cromatografia
en columna en gel de silice obteniendo 1-({2-metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]piridin-3-iljmetanamina (0,6 g).

RMN de 'H (CDCls) 8: 2,41-2,59 (4H, m), 2,78-2,86 (1H, m), 3,51-3,77 (4H, m),
3,96 (1H, d), 4,36 (1H, d), 6,21 (1H, d), 7,38 (1H, d), 7,45 (2H, s).

Etapa 6: Sintesis de N-({2-metil-6-[3-(3,4,5—triclorofenil)-3-(trifluoromefil)-

pirrolidin-1-il]piridin-3-il}metil)propanamida

£F F ]
F
Cl N. _N. .C , \/[O]\ )OJ\/ Ci N N\ Cl’li-i
S +HC A G N CH, T, | LR
cl #~NH, L N CH,
Cl 0

Se afadieron 1-({2-metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
il]piridin-3-il}metanaminé (0,2 g) y trietilamina (0,1 g) a diclorometano (20 ml) y
a la solucién se afadié gota a gota una solucién en diclorometano (10 ml) de
anhidrido propiénico (0,1 g) en enfriamiento con hielo. Tras completarse la
adiciéon gota a gota, la mezcla de reaccién se agité a temperatura ambiente
durante 1 hora, el disolvente se elimind destilando a presién reducida y el
residuo se purificd por cromatografia en columna en gel de silice obteniendo N-
({2-metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]piridin-3-
iljmetil)propanamida (0,2 g).

RMN de 'H (CDCl3) &: 1,17 (3H, t), 2,22 (2H, c), 2,46-2,54 (4H, m), 2,81-2,86
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(1H, m), 3,56-3,59 (2H, m), 3,95 (1H, d), 4,33-4,39 (3H, m), 5,41-5,45 (1H, m),
6,19 (1H, d), 7,35 (1H, d), 7,45 (2H, s).

Etapa_7: Sintesis de N-({6-[2-hidroxi-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometi)-
pirrolidin-1-il]-2-metilpiridin-3-il}metil)propanamida (A3-79)

FFF FFF
Cl N. N, CHs Cl NN CH,
CH
Cl \[(])/\CH3 Cl 0

Se afiadieron N-({2-metil-6-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-
piridin-3-il}metil)propanamida (0,15 g) y diéxido de manganeso (1,2 g) a
diclorometano (20 ml) y se afadié acido acético (2 ml) al mismo en pequefias
porciones a temperatura ambiente. La mezcla de reaccién se agité durante 100
horas a temperatura ambiente y se filtré por succién sobre Celite. El filtrado se
eliminé destilando a presidn reducida y el residuo se purificé por cromatografia
en columna en gel de silice obteniendo N-({6-[2-hidroxi-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-metilpiridin-3-iljmetil)propanamida (0,06 g).

RMN de "H: véase la tabla méas adelante.

J: Sintesis de N-({2-[2-hidroxi-3-(3.4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)-

pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil)pirimidin-5-il}metil)-

ciclopropanocarboxamida (A4-16)
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Etapa 1: Sintesis de 2-({2-{3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-
(trifluorometil)pirimidin-5-il}metil)-1H-isoindol-1,3(2H)-diona

FF
FF F
F . 0 Cl F £
Ci N N
N N F + HN I \ﬁ ~ FQ
\l/ BN F Cl N
cl i yZ N
Nz OH (0] Cl
Cl
0

Se disolvieron  {2-({2-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-
(trifluorometil)pirimidin-5-iljmetanol ~ (documento  de  referenciaz. WO
2010/043315) (2,20 g), ftalimida (0,72 g) y trifenilfosfina (1,40 g) en
tetrahidrofurano (50 ml) y a la solucién se anadié azodicarboxilato de dietilo
(solucion en tolueno al 40 %, 2,43 ml) a temperatura ambiente. Después de
agitar la solucion de reaccién durante 3 horas, el disolyente se elimind
destilando a presién reducida. El residuo se purific6 por cromatografia en
columna en gel de silice obteniendo el compuesto deseado (2,35 g).

RMN de 'H (CDCl3) : 2,41-2,58 (m, 1H), 2,79-2,91 (m, 1H), 3,68-3,88 (m, 2H),
3,98 (d, 1H), 4,45 (d, 1H), 4,94 (s, 2H), 7,42 (s, 2H), 7,70-7,81 (m, 2H), 7,83-
7,94 (m, 2H), 8,51 (s, 1H).

Etapa 2: Sintesis de 1-{2-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-
(trifluorometil)pirimidin-5-il}metanamina

FF
FF

Cl

F
F F
F cl F
N\(N\ FO —_— F
cl | | NNy F
\NOZ NN ol h
Cl N NH,
Cl
o
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Se afadid 2-({2-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-
(trifluorometil)pirimidin-5-il}metil)-1H-isoindol-1,3(2H)-diona (2,35 g) a etanol (50
ml), seguido por adicion de hidrato de hidrazina (0,37 ml) a temperatura
ambiente. La mezcla de reaccidon se calenté a 80 °C durante 6 horas. El
disolvente se elimind destilando a presidn reducida y luego se afiadié éter metil
t-butilico. Los solidos sin disolver se separaron por filtracion y el compuesto
deseado se obtuvo (1,71 g) como un producto en bruto después de concentrar
a presion reducida.

RMN de 'H (CDCls) &: 1,91 (s ancho, 2H), 2,41-2,61 (m, 1H), 2,77-2,92 (m, 1H),
3,69-3,92 (m, 4H), 4,01 (d, 1H), 4,48 (d, 1H), 7,44 (s, 2H), 8,58 (s, 1H).

Etapa 3: Sintesis de 1-({2-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(triflucrometil)pirrolidin-1-il}-4-

(trifluorometil)pirimidin-5-il}metil)ciclopropanocarboxamida

F F
5N F
F
E cl
cl 1L CH‘/A . NN FF
cl D " O cl \Nlr/ lr:}
N A NH, Cl
Cl 0

Se disolvieron 1-{2-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-
(trifluorometil)pirimidin-5-ilfmetanamina (0,15 g) y trietilamina (0,051 ml) en
cloruro de metileno (3 ml) y a la soluciéon se afiadi6é cloruro de ciclopropano
carbonilo (0,033 ml, 0,37 mmol) a temperatura ambiente. La mezcla de
reaccion se agité durante toda una noche y el disolvente se eliminé destilando
a presion reducida. El residuo se purific6 por cromatografia en columna

obteniendo el compuesto deseado (0,135 g).
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RMN de 'H (CDCls) 8: 0,67-0,79 (m, 2H), 0,89-1,02 (m, 2H), 1,27-1,40 (m, 1H),
2,42-2,60 (m, 1H), 2,77-2,92 (m, 1H), 3,67-3,88 (m, 2H), 4,00 (d, 1H), 4,34-4,52
(m, 3H), 5,96-6,10 (m, 1H), 7,43 (s, 2H), 8,62 (s, 1H).

Etapa 4: Sintesis de N-({2-[2-hidroxi-3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)-
pirrolidin-1-iI]-4-(trif|uorometil)pirimidin-5-il}metiI)ciclopropanocarboxamida (A4-
16) :
FF FF

Cl Cl

Se disolvio 1-({2-[3-(3,4,5-triclorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-
(trifluorometil)pirimidin-5-il}metil)ciclopropanocarboxamida (0,13 g) en
acetonitrilo (3 ml) y a la solucién se afiadi6 nitrato cérico amoénico (IV) (solucién
acuosa 1 M, 0,46 ml) a 0 °C. Después de agitar la mezcla a 0°C durante 3
horas, se afnadi®6 mas nitrato cérico aménico (V) (solucién acuosa 1 M, 0,23
ml). Después de agitar la mezcla a 0 °C durante 1 hora, se afnadié una solucion
acuosa de sulfito sodico. La solucion se extrajo con acetato de etilo, se seco
sobre sulfqto de magnesio, se filtrd y se concentréd. EI compuesto deseado
(0,107 g) se obtuvo por purificacién con cromatografia en columna en gel de
silice.

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

F F
LF LF
N N —— N N
~ F BN F
h H h H
Cl Cl
0 0
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K: Sintesis de N-{[6-{3-[3.5-bis(trifluorometil}fenil]-2-hidroxi-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-(trifluorometil)piridin-3-

illmetil}ciclopropanocarboxamida (A5-27)

FF
F F
F F
F F
N RN F
HO | H
N~ N
FFF O

Etapa 1: Sintesis de 6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)-pirrolidin-

1-il}-4-(trifluorometil)nicotinato de metilo
FF
F
o F =F FOF
N O'CHs F N F N F
AN T H TN—E
N
Fo FEF = f
FEF F 0
o CH,

10 Se suspendieron 6-cloro-4-(trifluorometil)nicotinato de metilo (2,39 g), 3-[3,5-
bis(trifluorometil)-fenil}-3-(trifluorometil)pirrolidina (2,98 g) y carbonato potasico
(1,8 g) en dimetilformamida (50 ml). La mezcla de reaccion se calenté durante
8 horas a 80°C. Se anadieron y acetato de etilo y Se llevé a cabo la extraccidn.
El extracto se seco sobre sulfato de magnesio, se filtré y se concentr6 a presion

15 reducida. El compuesto deseado (3,07 g) se obtuvo por purificacion con
cromatografia en columna en gel de silice. |
RMN de 'H (CDCL) 8: 2,59-2,77 (m, 1H), 3,02-3,16 (m, 1H), 3,68-3,96 (m, 5H),
4,04-4,11 (m, 1H), 4,62-4,77 (m, 1H), 6,70 (s, 1H), 7,85 (s, 2H), 7,95 (s, 1H),
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8,86 (s, 1H).
Etapa 2 Sintesis de acido 6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-if}-4-(trifluorometil)nicotinico

F F
F FF F FF
F F F F
F F F F
NI\ F — N|\ F
N~z O.CH3 N.~~_OH
FeF o) FFF 0

Se anadieron 6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-
(trifluorometil)nicotinato de metilo (1,21 g), hidréxido sédico (0,26 g) y agua (5
ml) a etanol (40 ml) y se agitaron a temperatura ambiente durante 1 dia. El
disolvente se eliminé destilando a presidén reducida, se afadieron acido
10 clorhidrico diluido y éter metil t-butilico y luego se extrajo. El compuesto
deseado (1,11 g) se obtuvo concentrando a presién reducida.
RMN de 'H (CDCls) &: 2,78-2,55 (m, 1H), 3,18-3,04 (m, 1H), 3,87-3,67 (m, 2H),
4,08 (d, 1H), 4,70 (d, 1H), 6,71 (s, 1H), 7,87 (s, 2H), 7,93 (s, 1H), 8,91 (s, 1H).
Etapa 3: Sintesis de [6-{3-[3,5-bis(trif|uorometi!)feniI]-3-(trifluorometiI)pirrélidin-

15 1-il}-4-(trifluorometil)piridin-3-iljmetanol

FF FF

F F F F
F F F F
F F F F
Nl\ F —= NI\ F
NN OH N~ OH

FFF O FFF

Se disolvié acido 6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-

4-(trifluorometil)nicotinico (1,11 g) en cloruro de metileno (30 ml) y a la solucién
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se afadié cloruro de oxalilo (0,54 ml, 6,16 mmol) y una gota de
dimetilformamida a temperatura ambiente. Después de agitar durante 5 horas,
se eliminaron por destilacion el disolvente y el cloruro de oxalilo en exceso a
presion reducida. E! residuo se disolvié en dioxano, se anadié agua y luego se
afadio borohidruro sédico (0,23 g) a 0 °C. La mezcla ée agité durante 2 horas a
temperatura ambiente y se afadi6 acido clorhidrico diluido. La mezcla se
extrajo con acetato de etilo, se sec6 sobre sulfato de magnesio y se filtro.
Después de concentrar a presion reducida, el compuesto deseado (0,98 g) se
obtuvo por purificaciéon con cromatografia en columna en gel de silice.

RMN de 'H (CDCls) 6: 1,80 (t, 1H), 2,66-2,84 (m, 1H), 3,08-3,23 (m, 1H), 3,88-
3,69 (m, 1H), 4,12 (d, 1H), 4,71 (d, 1H), 4,83 (d, 2H), 6,70 (s, 1H), 7,95 (s, 2H),
8,01 (s, 1H), 8,49 (s, 1H). .

Etapa_ 4. Sintesis de 2-{[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenii]-3-(trifluorometil)-

pirrolidin-1-il}-4-(trifluorometil)piridin-3-iljmetil}-1H-isoindol-1,3(2H)-diona
FF

- FFF
FF Q IE N FFO
N\ﬁ:ij:ffF + HNi:I::j —_— 15::j:fiF
N~ OH N
0 F'e F );:ED
o)

Se disolvieron [6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-

(trifluorometil)piridin-3-illmetanol (0,98 g), ftalimida (0,30 g, 2,04 mmol) y
trifenilfosfina (0,58 g) en tetrahidrofurano (50 ml) y a la solucién se afiadié
azodicarboxilato de dietilo (solucién en tolueno al 40 %, 1,0 ml) a temperatura
ambiente. Después de agitar la mezcla durante 3 horas, el disolvente se

elimind destilando a presion reducida. El residuo se purificé por cromatografia
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en columna en gel de silice obteniendo el compuesto deseado (0,60 g).

RMN de 'H (CDCl3) 3: 2,54-2,73 (m, 1H), 2,98-3,14 (m, 1H), 3,56-3,80 (m, 2H),
3,97 (d, 1H), 4,57 (d, 1H), 4,99 (s, 2H), 6,64 (s, 1H), 7,70-7,99 (m, 7H), 8,20 (s,
1H).

Etapa 5: Sintesis de 1-[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)-

pirrolidin-1-il}-4-(trifluorometil)piridin-3-iljmetanamina
FF F F
FF F F
F
F F F F
N~ N N~ NH,
F'EF F'EF
0

Se anadieron 2-{[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-
4-(trifluorometil)piridin-3-iljmetil}-1H-isoindol-1,3(2H)-diona (0,31 g) e hidrato de
hidrazina (0,035 ml) a etanol (56 ml) y se calenté a 80 °C durante 5 horas. El
disolvente se eliminé destilando a presion reducida y luego se anadié éter metil
t-butilico. El material no disuelto se eliminé por filtracion y se obtuvo el
compuesto deseado (0,24 g) después de concentrar a presion reducida.

RMN de 'H (CDCIs) 8: 2,36 (s ancho, 2H), 2,57-2,73 (m, 1H), 2,98-3,13 (m, 1H),
3,79-3,57 (m, 2H), 3,91 (s, 2H), 4,03 (d, 1H), 4,60 (d, 1H), 6,60 (s, 1H), 7,86 (s,
2H), 7,92 (s, 1H), 8,34 (s, 1H).
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Etapa 6: Sintesis de N-{[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)-

pirrolidin-1-il}-4-(trifluorometil)piridin-3-iljmetil}ciclopropanocarboxamida
FF FF

FgEF FEF 0

5 Se disolvié 1-[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-
(trifluorometit)piridin-3-iljmetanamina (0,18 g) en cloruro de metileno (5 ml)y a a
solucién se afadié cloruro de ciclopropano carbonilo (0,036 ml) a temperatura
ambiente. La mezcla de reacciéon se agité durante toda una noche y el
disolvente se elimind destilando a presién reducida. El residuo se purificé por

10 cromatografia en columna en gel de silice obteniendo el compuesto deseado
(0,15 g).
RMN de 'H (CDCl3) : 0,69-0,82 (m, 2H),"'0,93-1,05 (m, 2H), 1,28-1,41 (m, 1H),
2,56-2,75 (m, 1H), 2,98-3,13 (m, 1H), 3,60-3,79 (m, 2H), 4,02 (d, 2H), 4,51 (d,
2H), 4,60 (d, 1H), 5,81-5,91 (m, 1H), 6,60 (s, 1H), 7,86 (s, 2H), 7,92 (s, 1H),
15 8,39 (s, 1H). |
Etapa __7: Sintesis de  N-{[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-hidroxi-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-(trifluorometil)piridin-3-

iljmetil}ciclopropanocarboxamida (A5-27)

FF
F F
F F
F F
N> F -
I H
g ”YA
FFF O
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Se disolvio N-{[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-
(trifluorometil)piridin-3-iljmetil}ciclopropanocarboxamida (0,15 g) en acetonitrilo.
(3 ml) y a la solucién se afadio nitrato cérico amoénico (IV) (solucion acuosa 1
M, 0,51 ml) a 0 °C. Después de agitar a 0 °C durante 3 horas, se afadio una
solucion acuosa de sulfito sodico, se extrajo con acetato de etilo, se seco sobre
sulfato de magnesio, se filtré y se concentrd. El compuesto deseado (0,12 g) se
obtuvo por purificacion con cromatografia en columna en gel de silice.

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

L: Sintesis de N-{[6-{4-]3.5-bis(trifluorometil)fenil]-2-hidroxi-4-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-(trifluorometil)piridin-3-

illmetil}propanamida (A’3-24)

F F

Etapa 1: Sintesis de 6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil}-3-(trifluorometit)-pirrolidin-

1-il}-2-(trifluorometilynicotinato de etilo

FF F
F F F PR F
F F F F
F \ Cl IN\ F F N Ns~F
nor LA ooeH, T | A_o_cH
FEF ° FEF o

Se afadieron 2-cloro-6-(trifluorometil)piridin-5-carboxilato de etilo (0,95 g), 3-

[3,5-bis-(trif|uorometiI)féniI]-3-(trifluorometi|)pirrolidina (1,4 g) y carbonato

/9?
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potasico (0,7 g) a N,N-dimetilformamida (30 ml) y se calent6 durante 5 horas a
100 °C. Después de enfriar, la mezcla de reaccion se vertié en agua helada y
se extrajo con acetato de etilo. La fase organica se secé sobre sulfato de
magnesio, el disolvente se eliminé destilando a presién reducida y se purifico
por cromatografia en columna en gel de silice obteniendo 6-{3-[3,5-bis-
(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-if}-2-(trifluorometil)nicotinato  de
etilo (1,7 g).

RMN de 'H (CDCls) 8: 1,38 (3H, t), 2,62-2,68 (1H, m), 3,01-3,09 (1H, m), 3,69-
3,82 (2H, m), 4,08 (1H, d), 4,38 (2H, c), 4,59 (1H, d), 6,56 (1H, d), 7,90 (3H, m),
8,04 (1H, d).

Etapa 2: Sintesis de [6-{3-3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-

1-il}-2-(trifluorometil)piridin-3-iljmetanol

F FF
FF FF FF FF F FF
F NN AE F N\&F
L O._CH, #~.OH
FEF © FFF

Se anadid  6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometit)pirrolidin-1-il}-2-
(trifluorometil)nicotinato de etilo (1,7 g) a diclorometano (50 ml). Después, se
anadio gota a gota a la misma a -70 °C solucién 1,0 mol/l en hexano (10 ml) de
hidruro de diisobutil aluminio. Después de continuar agitando a -70 °C durante

30 minutos, se afnadieron acetato de etilo (50 ml) y sulfato sédico

decahidratado (3,0 g). Después de posterior agitacién a temperatura ambiente -

durante 1 hora, el liquido de reaccion se filtré por succién en Celite. El filtrado

se elimind destilando a presion reducida y se purificé por cromatografia en
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columna en gel de silice obteniendo [6-{3-[3,5-bis-(trifluorometil)fenil]-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-(trifluorometil)piridin-3-il]-metanol (1,55 g).
RMN de 'H (CDCly) &: 1,77 (1H, t), 2,60-2,65 (1H, m), 3,01-3,08 (1H, m), 3,60-
3,77 (2H, m), 4,11 (1H, d), 4,52 (1H, d), 4,75 (2H, d), 6,59 (1H, d), 7,82-7,87
(4H, m). |
Etapa 3. Sintesis de 1-[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-

(trifluorometil) p|rrolldm 1-il}-2-(trifluorometil)piridin-3- |I]metanam|na

e el

Se afadieron a acetonitrilo (30 ml) [6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-(trifluorometil)piridin-3-ifjmetanol (1,55 g) vy
trietilamina (0,4 g) y se afiadié una solucién en acetonitrilo (10 ml) de cloruro de
metanosulfonilo (0,4 g) gota a gota a la misma en enfriamiento con hielo. Tras
completarse la adicién gota a gota, el liqguido de reaccion se agitdo a
temperatura ambiente durante 1 hora y luego se afiadié gota a gota la solucién
resultante a una solucién de mezcla que contenia amoniaco acuoso al 28 %
(30 ml) y acetonitrilo (50 ml), que se habian preparado por separado, en
enfriamiento con hielo. Después de agitar a temperatura ambiente durante 12
horas, la mezcla de reaccion se vertié en agua‘ helada y se extrajo con acetato
de etilo. La fase organica se seco sobre sulfato de magnesio, el disolvente se
elimin6 destilando a presién reducida y se purificé por cromatografia en gel de

silice obteniendo 1-[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
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il}-2-(trifluorometil)piridin-3-ijmetanamina (1,0 g).

RMN de 'H (CDCls) : 2,57-2,69 (1H, m), 3,00-3,07 (1H, m), 3,59-3,76 (2H, m),
3,84-3,89 (2H, m), 4,10 (1H, d), 4,55 (1H, d), 6,56 (1H, d), 7,72 (1H, d), 7,82-
8,09 (3H, m). '

Etapa 4: Sintesis de N-{[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)-
pirrolidin-1-il}-2- (trlfluorometll)pmdm -3- |I]metll}propanamlda

F
FoF

F
L e —
NH, | 3 CH
3

FrF

ZI-n'n

Se afadieron 1-[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-
(trifluorometil)piridin-3-iljmetanamina (0,6 g) vy ftrietlamina (0,2 g) a
diclorometano (20 ml) y se afnadié gota a gota al mismo en enfriamiento con
hielo una solucién en diclorometano (10 ml) de anhidrido propidnico (0,2 Q).
Tras la finalizacién de la adicion gota a gota, la mezcla de reaccién se agitd
durante 1 hora a temperatura ambiente y el disolvente se eliminé destilando a
presion reducida. Después de purificar por cromatografia en columna en gel de
silice, se obtuvo N-{[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
il}-2-(trifluorometil)piridin-3-il}metil}propanamida (0,6 g).

RMN de 'H (CDCl) &: 1,15 (3H, t), 2,20 (2H, ¢), 2,59-2,64 (1H, m), 3,00-3,06
(1H, m), 3,57-3,75 (2H, m), 4,06 (1H, d), 4,47-4,51 (3H, m), 5,76-5,78 (1H, m),
6,54 (1H, d), 7,75 (1H, d), 7,85-7,91 (3H, m).



10

15

-173 -

Etapa 5: Sintesis de N-{[6-{4-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-oxo-4-(trifluorometil)-

pirrolidin-1-il}-2-(trifluorometil)piridin-3-iljmetil}propanamida (C3-24)
FF 0
F

Se afadieron N-{[6-{3-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-
2-(trifluorometil)piridin-3-iljmetil}propanamida (0,3 ), cloruro de

benciltrietilamonio (0,35 g) y permanganato potasico (0,25 g) a diclorometano

(20 ml) y la mezcla se agit6 durante 75 horas a temperatura ambiente. Tras |

completarse la agitacién, la mezcla de reaccion se filfré a través de un lecho
corto de gel de silice separando el precipitado. El filtrado se eliminé destilando
a presion reducida y la purificacion se llevd a cabo por cromatografia en
columna en gel de silice obteniendo N-{[6-{4-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-oxo-
4-(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-2-(trifluorometil)piridin-3-iljmetil}propanamida
(0,08 g).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

Etapa 6: Sintesis de N-{[6-{4-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-hidroxi-4-(trifluoro-

metil)pirrolidin-1-il}-2-(trifluorometil)piridin-3-iljmetil}propanamida (A’3-24)
FS  oH

F F
F
FF F NNy ~F
- . o
NH, N cH,
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Se afadié N-{[6-{4-[3,5-bis(trifluorometil)fenil]-2-oxo-4-(trifluorometil)pirrolidin-1-
il}-2-(trifluorometil)piridin-3-iljmetil}propanamida (0,07 g) a diclorometano (20
ml). Después, se anadi6é gota a gota a la misma a =70 °C una solucién 1,0 mol/l
en hexano (0,3 ml) de hidruro de diisobutil aluminio. Después de continuar
agitando a -70 °C durante 30 minutos, se afadieron acetato de etilo (5 ml) y
sulfato sodico decahidratado (0,5 g). Después de agitar adicionalfnente a
temperatura ambiente durante 1 hora, la mezcla de reaccion se filtro por
succién sobre Celite. El filtrado se eliminé destilando a presién reducida y la
purificacién se llevé a cabo por cromatografia en columna en gel de silice
obteniendo N—{[6—{4—[3,5-bis(trif|uorometil)feniI]-2-hidroxi-4-
(trifluorometil)pirrolidin—1-iI}-2-(trifluoroetil)piridin-3-iI}metil}-propanamida (0,02
g).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

M: Sintesis de N-[(1S)-1-{4-{3-[2,6-bis(trifluorometil)piridin-4-il]-2-hidroxi-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il}fenil)etil]ciclopropanocarboxamida (A2-38-b)

F
F F

F AN N
| H
N~ HO N\nA
CH, O
FgpF 3

Etapa 1: Sintesis de  4-[1-bencil-3-(trifluorometil)pirrolidin-3-il}-2,6-

bis(trifluorometil)piridina
\ g F

F
CF3CO2H
FNTS F s N0 FEYS N
NS ET ©) N#
FEF FeF '
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A la solucién de 2,6-bis(trifluorometil)-4-(3,3,3-trifluoroprop-1-en-2-il)piridina
(1,25 g) y N-bencil-1-metoxi-N-[(trimetilsilil)metillmetanamina (5,0 g) en
diclorometano se afadi6é gota a gota la éolucién de acido trifluoracético (0,038
g) en diclorometano mientras se enfriaba con hielo. Al completarse la adicion
gota a gota, la mezcla se calenté hasta temperatura ambiente y se agito
durante toda una noche. La mezcla se lav6 con bicarbonato sodico acuoso
saturado y se secd sobre sulfato de magnesio anhidro. Después se separo6 el
agente de secado por filtracion, el disolvente se elimind por destilacion a
presion reducida y el residuo se purificé después por cromatografia en gel de
silice proporcionando 4-[1-bencil-3-(trifluorometil)pirrolidin-3-il}-2,6-
bis(trifluorometil)piridina (1,52 g).

RMN de 'H (CDCls) 8: 2,23-2,29 (1H, m), 2,65-2,69 (2H, m), 2,96 (1H, d), 3,05-
3,15 (2H, m), 3,58 (1H, d,), 3,82 (1H, d), 7,26-7,37 (5H, m), 8,00 (2H, s).

Etapa 2: Sintesis de 2,6-bis(trifluorometil)-4-[3-(trifluorometil)pirrolidin-3-

illpirddina
PR
P
1) HC ci F | N NH
| -
N MeOH NF
FgF
La solucion de 4-[1-bencil-3-(trifluorometil)pirrolidin-3-il]-2,6-

bis(trifluorometil)piridina (1,4 g) y cloroformiato de 1-cloroetilo (0,905 g) en
dicloroetano se calentd hasta reflujo durante 3 horas. La m.ezcla se enfrié hasta
temperatura ambiente y Iueg-o se concentré a presion reducida. Se afadid

metanol al residuo resultante, que se calent6 a continuacién con agitacion a 60
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°C durante dos horas. La mezcla se enfrié hasta temperatura ambiente, a la
que se afadi6 agua. La solucion se lavé dos veces con el disolvente mezcla de
hexano. La solucion se neutralizé con hidroxido sédico y luego se extrajo tres
veces con éter metil terc-butilico. La fase organica se combiné y se lavd
después con salmuera y se sec6 sobre sulfato de magnesio anhidro. Después
de separar el agente de secado por filtracion, el disolvente se eliminé por
destilacion a presion reducida proporcionando 2,6-bis(trifluorometil)-4-[3-
(trifluorometil)pirrolidin-3-ilpiridina (0,781 g).

RMN de 'H (CDCls) 8: 1,86 (1H, s ancho), 2,27-2,36 (1H, m), 2,63-2,69 (1H, m),
3,05-3,14 (1H, m), 3,26-3,33 (2H, m), 3,83 (1H, d), 7,87 (2H, s).

Etapa _3: Sintesis de  N-[(1S)-1-(4-{3-[2,6-bis(triluoroetil)piridin-4-il}-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il}fenil)etil]ciclopropanocarboxamida

F FJ FJ
F F
F I\

F g F

A la solucién de N-[(1S)-1-(4-bromofenil)etil]ciclopropanocarboxamida (0,134 g)
y 2,6-bis(trifluorometil)-4-[3-(trif|uorometil)pirrolidin-3-il]piridina (0,195 g) en
tolueno se anadi6 terc-butdxido sédico (0,096 g), complejo de
tris(dibenciIideﬁacetona)dipaladio-cloroformo (0,010 g) y xantphos (0,017 g) y
se cargdé gas Ar en el recipiente. El recipiente se selld y se dispuso en un
reactor de microondas a 120 °C durante 10 min. La mezcla se enfri6 hasta
temperatura ambiente y luego se vertié en agua, que se extrajo luego dos
veces con acetato de etilo. La fase organica se combiné, se lavo luego con

agua y se seco sobre sulfato de magnesio anhidro. Después de separar por

£] F
NH Br F N N
+ H
N g4 NWA - N A \Q\KH\I‘A
CH, O ‘
s v " CH, O
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filtracion el agente de secado, el disolvente se elimind por destilacion a presion
reducida y el residuo se purifico luego por cromatografia en gel de silice
proporcionando N-[(1S)-1-(4-{3-[2,6-bis(triluoroetil)piridin-4-il]-3-
(trifIuorometil)pirrolidin-1-i|}feni|)etil]cic|opropanocarboxamida (0,272 g).

RMN de 'H (CDCls) &: 0,64-0,77 (2H, m), 0,86-1,01 (2H, m), 1,25-1,31 (1H, m),
1,48 (3H, d), 2,53-2,63 (1H, m), 2,91-3,00 (1H, m), 3,48-3,62 (2H, m), 3,85 (1H,
d), 4,11 (1H, d), 5,03-5,13 (1 H., m), 5,80 (1H, d), 6,62 (2H, d), 7,27 (2H, d), 7,90
(2H, s).

Etapa 4: Sintesis de N-[(1S)-1-(4-{3-[2,6-bis(triuorometil)piridin-4-il]-2-hidroxi-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}fenil)etil]ciclopropanocarboxamida

Se disolvié N-[(1S)-1-(4-{3-[2,6-bis(trifluorometil)piridin-4-il]-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}fenil)etillciclopropanocarboxamida (0,26 g) en
cloroformo y se afnadié6 Wakogel C-200 (3 g). La mezcla se dejé asi durante 3
dias. La mezcla de reaccion se concentré al vacio y el residuo se purifico por
cromatografia en gel de silice proporcionando N-[(1S)-1-(4-{3-[2,6-
bis(triuorometil)piridin-4-il]-2-hidroxi-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-
ilifenil)etillciclopropanocarboxamida (0,12 g).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.
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N: Sintesis de N-({2-[2-hidroxi-3-(3.4,5-triclorofenil)-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-4-(trifluorometil)-1,3-tiazol-5-

ilimetil)ciclopropanocarboxamida (A6-16)
F F

F
N _N
-
HO \\s//

Cl

Cl
Cl

El compuesto del titulo se obtuvo a partir de N-({2-[3-(3,4,5-triclorofenil)—3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il}-4-(trifluorometil)-1,3-tiazol-5-
illmetil)ciclopropanocarboxamida (WO02010/043315) de acuerdo con el
procedimiento de la Etapa 6 del ejemplo de sintesis 6.

10 RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

O: Sintesis de 5-[3-(3,5-diclorofenil)-2-hidroxi-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-

il}-2-(1H-1,2.4-triazol-1-il)benzonitrilo (A7-4)

FF
F
N
Cl N 4
HO [ :[
NN
Ci | N
N=/

15 El compuesto del titulo se obtuvo a partir de 5-[3-(3,5-diclorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(1H-1,2,4-triazol-1-il)benzonitrilo

(W02008/128711) de acuerdo con el procedimiento de la Etapa 6.del ejemplo
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de sintesis 6.
RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

P: Sintesis de N-{4-[3-(3,5-dicloro-2-fluorofenil)-2-hidroxi-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-

(trifluorometil)bencil}ciclopropanocarboxamida (A1-409)
(o]] F
N F
HO H \'%X

Etapa 1: SlnteS|s de 1,5-dicloro-2-fluoro-3-(3,3,3-trifluoroprop-1-en-2-iljbenceno
Cl

' F
,B F
cl F

Se disolvieron 1-bromo-3,5-dicloro-2-fluorobenceno _(10 g), acido (3,3,3-

trifluoroprop-1-en-2-ilo)-borénico (7,5 g:) y carbonato potasico (13,6 g) en
tetrahidrofurano (41 ml) y agua (20 ml) y Iuégo se desaired. Se afadid
diclorobis(trifenilfosfina)paladio (ll) (1,4 g) y la mezcla se agité durante 3 horas
a reflujo en atmoésfera de argén. Después de enfriar la mezcla hasta
temperatura ambiente, se afadieron agua y n-hexano y la fase organica se lavé
con agua y se secd sobre sulfato de magnesio anhidro. El agente de secado se
separd por filtracion, el disolvente se elimind destilando a presion reducida y el
residuo se purificé ligeramente por cromatografia en gel de silice (n-hexano)

obteniendo una mezcla que contenia 1,3-dicloro-2,4-difluoro-5-(3,3,3-
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trifluoroprop-1-en-2-il)benceno y hexano.

RMN de 'H (CDCls) 8: 5,82 (1H, s), 6,25 (1H, s), 7,21-7,26 (1H, m), 7,48-7,43
(1H, m).

Etapa 2. Sintesis de 1-bencil-3-(3,5-dicloro-2-fluorofenil)-3-

(trifluorometil)pirrolidina

CH
H,C< /3 ‘
3 O/\N/\S,I/\ . Cl
S ivas
Cl

Se disolvieron 1,5-dicloro-2-fluoro-3-(3,3,3-trifluoroprop-1-en-2-iljbenceno (6,2
g) v N-(metoximetil)-N-(trimetilsilimetil)bencilamina (4,7 g) en diclorometano
(100 ml) y se afadi6 lentamente gota a gota una solucién en diclorometano (8
ml) de acido trifluoracético anhidro (0,15 ml) en enfriamiento con hielo. Tras
completarse la adicién gota a gota, la temperatura de reaccion se elevo hasta
temperatura ambiente y se agité durante toda una noche. La solucion de
reaccion se concentré a presion reducida y el residuo se purificd por
cromatografia en columna obteniendo 1-bencil-3-(3,5-dicloro-2-fluorofenil)-3-
(trifluorometil)pirrolidina (3,7 g).

RMN de 'H (CDCls) &: 2,38-2,45 (1H, m), 2,56-2,70 (2H, m), 2,84-2,89 (1H, m),
3,02 (1H, d), 3,40 (1H, dd), 3,65 (1H, d), 3,70 (1H, d), 7,17 (1H, dd), 7,26-7,34
(5H, m), 7,40 (1H, dd).
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Etapa 3: Sintesis de 3-(3,5-dicloro-4-fluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidina
cl I

F F

@A" o ——= W o
F F

Se disolvié 1-bencil-3-(3,5-dicloro-4-fluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidina (3,7
g) en 1,2-dicloroetano (20 ml), se afiadi6 cloroformiato de 1-cloroetilo (2,7 g) a
temperatura ambiente y luego se llevé a reflujo con calentamiento durante 3
horas. La solucidén de reaccion se concentré a presion reducida y al residuo
obtenido se afadié metanol (30 ml) y adicionalmente se llevd a reflujo con
calentamiento durante 2 horas. La solucién de reaccién se concentrd a presion
reducida y el residuo obtenido se afiadio con éter metil t-butilico y agua
separando la fase acuosa. Después de esto, la fase organica se lavo de nuevo
con una solucién acuosa 1 M de acido clorhidrico y se com.binaron las fases
acuosas, se afiadid una solucién acuosa saturada de carbonato potasico
haciendo al liquido alcalino y se extrajo con éter metil t-butilico. La fase acuosa
se extrajo de nuevo con éter metil t-butilico y las fases organicas se reunieron,
se secaron sobre sulfato de magnesio, se filtraron y se concentraron a presion
reducida obteniendo 3-(3,5-dicloro-4-fluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidina (2,6
9)-

RMN de 'H (CDCls) 8: 2,27-2,34 (1H, m), 2,61-2,68 (1H, m), 2,99-3,05 (1H, m),
3,29-3,17 (2H, m), 3,94 (1H, dd), 7,20 (1H, dd), 7,42 (1H, dd).
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Etapa 4: Sintesis de 4-[3-(3,5-dicloro-4-fluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-

il]-2-(trifluorometil)benzonitrilo
Qi@[ [: :I \@XC 1 :] F

Se pesaron 3-(3,5-dicloro-4-fluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidina (0,9 g) y 4-
fluoro-2-(trifluorometil)benzonitrilo (0,62 g), se disolvieron en N,N-
dimetilacetamida (10 ml), se anadié6 N,N-diisopropiletilamina (1,0 ml) a
temperatura ambiente y se hizo reaccionar durante 1 hora usando un reactor
de microondas (nombre comercial: INITIATOR™, fabricado por Biotage). La
solucion de reaccion se diluy6 afiadiendo éter metil t-butilico y la fase organica
se lavo tres veces con agua y luego salmuera saturada en este orden. La fase
organica se seco sobre sulfato de magnesio, se filtrd y se concentr6 a présién

reducida y el residuo obtenido se purific6 por cromatografia en columna

obteniendo 4-[3-(3,5-dicloro-4-fluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-

(trifluororﬁetil)benzonitrilo (1,1 9).

RMN de 'H (CDCl3) &: 2,58-2,66 (1H, m), 3,07-3,12 (1H, m), 3,69-3,60 (2H, m),
3,83 (1H, d), 4,35 (1H, dd), 6,73 (1H, dd), 6,86 (1H, d), 7,22 (1H, dd), 7,51 (1H,
dd), 7,65 (1H, d).
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Etapa 5: Sintesis de N-{4-[3-(3,5-dicloro-2-fluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-

1-il]-2-(trifluorometil)bencil}ciclopropanocarboxamida
F F F F
F F
F F F F o
cl cl
A H
. A
ci SN o !

Se disolvi6  4-[3-(3,5-dicloro-4-fluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
(trifluorometil)benzonitrilo (0,36 g) en 1,4-dioxano (7,5 ml) y metanol (15 mi), se
enfri6 usando un bafio de hielo y se agit6. A la solucién resultante, se
anadieron anhidrido ciclopropanocarboxilico (0,59 g) y cloruro de niquel (il)
hexahidratado (0,18 g) y se disolvié a conciencia. Después de eso, se anadio
borohidruro sédico (0,15 g) dividido en tres porciones. La mezcla se llevo de
nuevo hasta temperatura ambiente y se agité durante 30 minutos. Después de
eso, se anadié dietilentriamina (1,7 ml) y la mezcla se agité hasta que la
solucién llegd a ser transparente. La solucidén de reaccion se diluyoé con éter
metil t-butilico y se lavé con agua y salmuera saturada. La fase organica se
secd sobre sulfato de magnesio, se filtr6 y se concentré a presion reducida y el
residuo obtenido se purificé por cromatografia en columna obteniendo N-{4-[3-
(3,5-dicloro-2-fluorofenil)-3-(triftuorometil)pirrolidin-1-il]-2-
(trifluorometil)bencil}ciclopropanocarboxamida (0,28 g).

RMN de 'H (CDCls) &: 0,70-0,75 (2H, m), 0,96-1,00 (2H, m), 1,28-1,34 (1H, m),
2,563-2,63 (1H, m), 3,01-3,06 (1H, m), 3,49-3,61 (2H, m), 3,77 (1H, d), 4,26 (1H,
dd), 4,52 (2H, d), 5,87 (1H, t), 6,71 (1H, dd), 6,81 (1H, d), 7,23 (1H, dd), 7,44-
7,49 (2H, m). |
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Etapa 6: Sintesis  de N-{4-[3-(3,5-dicloro-2-fluorofenil)-2-hidroxi-3-

(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-(trifluorometil)bencil}ciclopropanocarboxamida

F F F
F
e F e . P .
Cl N cl F
F N F
. H -_— H
N HO N\"A

a1 ) ci

Se disolvio N-{4-[3-(3,5-dicloro-2-fluorofenil)-3-(trifluorometil)pirrolidin-1-il]-2-
(trifluorometil)bencil}ciclopropanocarboxamida (0,18 a) en N,N-
dimetilformamida (5 mi), se enfrié usando un bafo de hielo y 'Iuego se agitd. A
la solucién se afadié gota a gota una solucién acuosa 1 M de nitrato cérico
amoénico (IV) (0,72 ml) y se agitd6 en un bafio de hielo durante 2 minutos.
Después de eso, se afadié éter metil t-butilico para dilucién y la fase organica
se lavo con agua, una solucién acuosa de tiosulfato sédico y salmuera saturada
en este orden. La fase organica se secd sobre sulfato de magnesio, se filtré y
se concentr6 a presién reducida y el residuo obtenido se purificé por
cromatografia en columna obteniendo N-{4-[3-(3,5-dicloro-2-fluorofenil)-2-
hidroxi-3-(trifluorometil)pirrolidin- 1-il}-2-(trifluorometil)bencil}ciclopropano-
carboxamida (0,08 g).

RMN de 'H: véase la tabla mas adelante.

Q: Otro ejemplo

También se puede sintetizar 1,3-dicloro-2,4-difluoro-5-(3,3,3-trifluoroprop-1-en-
2-il)benceno (Ejemplo de sintesis 6, Etapa 2) a través de 1-(3,5-dicloro-2,4-
difluorofenil)-2,2,2-trifluoroetanona a partir de 1,3-dicloro-2,4-difluoro-5-

yodobenceno (Ejemplo de sintesis F, Etapa 2) como se muestra a
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Etapa 1:
Cl Cl
F F F F
L g
Cl | Cl F

Se disolvié 1,3-dicloro-2,4-difluoro-5-yodobenceno (4,0 g) en tetrahidrofurano y
se enfri6 hasta -10 °C. Se afadié gota a gota mediante un embudo de
decantaciébn una solucion 2,0 M de cloruro de isopropilmagnesio en
tetrahidrofurano (10 ml). La mezcla de reaccioén se agité durante 1 hora a la
misma temperatura. Se afiadi6 gota a gota una solucion de trifluoroacetato de
etilo (2,76 g) en tetrahidrofurano (6 ml) y se dej6 que la mezcla de reaccién se
calentara hasta temperatura ambiente. La mezcla de reaccion se diluyé con
éter metil t-butilico. y se lavé con NaOH 1 N y luego salmuera. Los extractos
reunidos se secaron sobre sulfato de magnesio. Después de separar por
filtracion, el filtrado se concentré al vacio dando el producto en bruto. Se
purificé el producto en bruto con Kugel-Rohr dando 1-(3,5-dicloro-2,4-
difluorofenil)-2,2,2-trifluoroetanona (2,5 g).

RMN de 'H (CDCl3) &: 7,90 (1)

Etapa 2.
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Sintesis de 1.3-dicloro-2 4-difluoro-5-(3,3,3-trifluoroprop-1-en-2-il)benceno

A la suspension de yoduro de metil trifenilfosfonio (1,92 g) en tetrahidrofurano
(12 ml) se afnadi6 terc-butoxido potasico (0,53 g) lentamente en atmosfera de
argon por debajo de 0 °C en bario de hielo/agua. La mezcla de reaccion vir6 a
amarillo y se agit6 durante 0,5 h. A la mezcla se afiadié una solucion de 1-(3,5-
dicloro-2,4-difluorofenil)-2,2,2-trifluoroetanona (1,15 g) en tetrahidrofurano (3
ml) gota a gota en bario de hielo /agua. Después de la adicién, la mezcla de
reaccién se calentd hasta temperatura ambiente y se agité durante toda una
noche. La mezcla de reaccion se diluyé con pentano y agua. La fase organica
se separd y se lavé con agua y se secod sobre MgSO,. El residuo bruto se
purificd en cromatografia en columna en gel de silice (eluyente: n-hexano)
dando 1,3-dicloro-2,4-difluoro-5-(3,3, 3-trifluoroprop-1-en-2-il)benceno (0,80 g).
RMN de 'H (CDCls) &: 7,32 (1H,1), 6,26 (1H,s), 5,80 (1H,s)

Los compuestos de acuerdo con la invencion que se han preparado o que se
pueden preparar de acuerdo con la invencién, asi como sus intermedios, se

ejemplifican en las tablas siguientes.



- 187 -

Tabla A1 —Compuestos de acuerdo con la invencion

Y R
ril\n/R’
o

Ne de|X' |[X* |A XYY Y  |R® |R’ log
Ej.c p
A1 H Cl C-H | Cl H | Cl H |H CHs
A1-2 H Cl CH |Cl H |Cl H [H etilo
A1-3 H |CI C-H |[Ci H | Cl H |H | n-propilo
A1-4 H Cl C—H Cl H | Cl H |H isopropilo
A1-5 H Cl C-H |Cl H | Cl H |H ciclopropilo
A1-6 H |Cl C-H {Cl H |Cl H |H ciclopropilmetilo
A1-7 H Cl C-H |Cl H | Cl H |H |22 2-trifluoroetilo
A1-8 H Cl C-H |CI H |CI H [H 2-metoxietilo
A1-9 H |[Cl C-H |CI H |CI H | H | (metilsulfanil)metilo
A1-10 |H |CI C-H |CI H |Cl H | H | (metilsulfinilimetilo
A1-11 H Cl C-H |Cl H {Cl H |H (metilsulfonil)metilo
A1-12 |H |CI C-Cl | Cl H |CI H |H |CH;
A1-13 [H |CI Cc-Ci {Cl H |CI H [H |etilo
A1-14 H |CI C-Cl | CI H | Cl H |H | n-propilo
A1-15 |H |cCI |ccl |cl |H |c H |H |isopropilo
A1-16 H |Cl C-Cl |Cl H |Cl H |H | ciclopropilo
At-17 H (CI C-Cl | Cl H |Cl H |H | ciclopropilmetilo
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Ne de|X' |X* |A XY Y2 Y |R® |R log
Ej.°. P
A1-18 H Cl Cc-Cl | Cl H |Cl H |H 2,2, 2-trifluoroetilo
At-19 |H |CI C-Cl | Cl H |CI H |H | 2-metoxietilo
A1-20 H Cl C-Cl | Cl H |cl H |H (metilsulfani)metilo
A1-21 H Ci C-Ci | Cl H |Cl H (H (metilsulfinitymetilo
A1-22 |H |CI C-Cl | CI H |Cl H |H [ (metilsulfonil)metilo
A1-23 |H |CF3 {C-H [CF3 [H |CI H |H |CH;
A1-24 H CF3 |[C-H |CF3 |H |CI H [H etilo
A1-25 H |CF3 [CH |CF3 [H |CI H {H n-propilo
A1-26 H |CF3 [C-H [CF3 |H |CI H | H |isopropilo
A1-27 H |CF3 |C-H [CF3 [H |CI H {H | ciclopropilo
A1-28 H CF3 |[C-H |CF3 |H |CI H [H ciclopropilmetilo
A1-29 H CF3 |C-H |CF3 |H |CI H |H |222-trifluoroetilo
A1-30 |H |CF3 |[C-H |[CF3 [H |CI H | H | 2-metoxietilo
A1-31 H CF3 |[C-H |CF3 |H |CI H [H (metilsulfanil)metilo
A1-32 H [CF3 |[C-H [CF3 |H |CI H |H (metilsulfinil)metilo
A1-33 H CF3 |[C-H |CF3 |H |CI H |H (metilsulfonil)metilo
A1-34 |H |Cl C-H Cl H | CF3 H |H |CHs
A135 |H |[cl |cH |c |H |CF3 |H {H |etio
A1-36 H Cl C-H |CI H |CF3 H |H n-propilo
A1-37 H |Cl C-H |Cl H | CF3 H |H |isopropilo
A1-38 H |Cl C-H |(CI H | CF3 H | H | ciclopropilo
A1-39 H Cl C-H |Cl H | CF3 H | H [ ciclopropilmetilo
A1-40 H Cl C-H |CI H |CF3 H |H 2,2,2-trifluorbetiio

N\
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N° de X' [ X2 |A XYt Y? Y* |R® |R’ log
Ej.c. P
Al41 |H [ClI |CH |[Cl |H |CF3 H |H |2-metoxietilo
A142 |H |Cl |CH |Cl |H |CF3 H |H | (metilsulfanil)metilo
A143 |H |Cl |CH |[Cl |H |CF3 H [H | (metilsulfiniljmetilo
Al-44 |H |Cl |CH |CI |H |CF3 H |H | (metilsulfonil)metilo
A1-45 |H |{Cl |ccCl [Cl |H |CF3 H |H |CH,
A1-46 |H |ClI |cCl |Cl |H |CF3 H |H |etilo
A1-47 |H |ClI |cCl |{Cl |H |CF3 H |[H | n-propilo
A1-48 |H |Cl |ccl |cl |H |CF3 H |H |isopropilo
A1-49 |H |Cl |cCl [Cl |H |CF3 H |H | ciclopropilo
A150 |H |Cl |[CCl [Cl |H |CF3 H |H | ciclopropilmetilo
A1-51 |H |Ccl |cCl |Cl |H |CF3 H [H |2,22-rifluoroetilo
A152 |H |CI |cCl |Cl |H |CF3 H |H |2-metoxietilo
A1-53 H |CI C-Cl | Cl H | CF3 H |H | (metilsulfanil)metilo
A1-54 H |CI Cc-Cl | Cl H | CF3 H |[H [ (metilsulfinilimetilo
A1-55 |H |CI |c-Cl |Cl |H |CF3 H | H | (metilsulfonil)metilo
A1-56 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |CF3 H [H |CH;
A1-57 |H [CF3 |C-H |CF3 [H |CF3 H |H |etilo
A1-58 |H |CF3 [C-H |CF3 |H |CF3 H |H | n-propilo
A1-59 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |CF3 H |H |isopropilo
A1-60 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |CF3 H |H | ciclopropilo
A1-61 |H |CF3 |C-H |[CF3 |H |CF3 H | H | ciclopropilmetilo
A162 |H |CF3 |C-H |[CF3 |H |CF3 H [H |2,22-trifluorcetilo
A163 |H |CF3 |CH |CF3 |H |CF3 H |H |2-metoxietilo
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A1-64 H | CF3 |C-H {CF3 |[H |CF3 H [H (metilsulfanil)metilo

A165 |H |CF3 [C-H |CF3 |H [CF3 H | H | (metisulfiniimetilo

A166 |H |CF3 [C-H |CF3 |H |[CF3 H | H | (metilsulfonil)metilo

A1-67 H Cl C-H |Cl H | Cl H |H |[terc-butoxi

A1-68 H Cl C-Cl [ ClI H | Cl H |H | terc-butoxi

A1-69 H |CF3 |C-H |CF3 |H [CI H |H |[terc-butoxi

A1-70 1 H Cl C-H |Cl H | CF3 H |H |terc-butoxi

A1-71 {H | CI C-Cl | CI H | CF3 H |H | terc-butoxi

A1-72 H CF3 |C-H |CF3 |H [CF3 H |H |[terc-butoxi

A1-73 H Cl C-H | Cl H | CHs H |H CHs

A1-74 |H |CI C-H |Cl H | CHs H |H |etio

A1-75 H Cl C-H |CI H | CHs H |H n-propilo

A1-76 H | C C-H | Cl H | CH; | H [ H |isopropilo

A1-77 H Cl C-H |CI H | CHs H | H | ciclopropilo 3,91
A1-78 H |Cl C-H |Cl H | CH; H | H |ciclopropilmetilo

A1-79 |H | CI C-H |CI H | CH; H |H 2,2,é-trifluoroetilo 4,09
A1-80 H Cl C-H | Cl H [CHj H |H 2-metoxietilo

A1-81 H Cl C-H |Cl H | CHs H (H (metilsulfanil)metilo

A1-82 H Cl C-H |Cl H | CH; H [H (metilsulfinil)metilo

A1-83 |H |CI C-H |Cl H | CHs H | H | (metilsulfonil)metilo

A1-84 |H |CI C-H |CI H | etilo H |H |CH;

A1-85 H Ci CH |l H | etilo H |[H |etilo

A1-86 H Cl C-H |Cl H | etilo H |H n-propilo
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A1-87 H |Cl C-H | Cl H | etilo H |{H | isopropilo
A1-88 H |CI C-H |Cl H |etilo H |H | ciclopropilo
A1-89 H |C C-H |Cl H | etilo H | H | ciclopropilmetilo
A1-90 |H |CI C-H |CI H | etilo H | H |222-trifluoroetilo
A1-91 H |Cl C-H |Cl H | etilo H | H | 2-metoxietilo
A1-92 H |CI C-H |(Cl H | etilo H | H | (metilsulfanil)metilo
A193 |H |CI C-H |CI H | etilo H | H | (metilsulfinilmetilo
A1-94 H |CI C-H |Cl H [etilo H | H | (metilsulfonil)metilo
A1-95 |H |CI C-H Ci H |F H |H |CH;
A1-96 H |Cl CH |CI H |F H |H |etilo
A1-97 H |CI C-H |Cl H |F H [ H | n-propilo
A1-98 H |CI CH |CI H |F H |H |isopropilo
A1-99 |H |CI C-H | Ci H |F H | H | ciclopropilo 3,47
A1-100 {H | CI C-H |CI H |F H | H | ciclopropilmetilo
A1-101 |[H | Ci C-H | CI H |F H | H |2,22-trifluoroetilo
A1-102 |H [ CI CH |CI H |F H | H |2-metoxietilo
A1-103 |H | Cl CH |Cl H |F H [H | (metilsulfanil)metilo
A1-104 |H | Cl C-H |Cl H {F H | H | (metilsulfinilimetilo
A1-105 |H | Cl CH |CI H |F H | H | (metilsulfonil)metilo
A1-106 |H | Cl C-H |CI H |Br H |H |CHs
A1-107 |H [ CI CH |CI H |Br H |H |etio
A1-108 |H |CI CH |CI H |Br H |H | n-propilo
A1-109 |H | Cl C-H | Ci H |Br H {H |isopropilo
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A1-110 |H Cl C-H |Cl H | Br H |H ciclopropilo
A1-111 | H Cl CH |CI H | Br H [H ciclopropilmetilo
A1-112 [H | Cl C-H |CI H | Br H |H |2,2.2-trifluoroetilo
A1-113 |H | Cl C-H |cCl H |Br H |H | 2-metoxietilo
A1-114 | H Cl CH |CI H |Br H |H | (metilsuifanil)metilo
A1-116 | H Cl C-H |Cl H | Br H |H (metilsulfinil)metilo
A1-116 [H |Cl C-H |Cl H | Br H | H | (metilsulfonil)metilo
A1-117 |H | CI CH |CI H |1 H |H |CH;
A1-118 | H Ci C-H | Cl H |I H |H |etilo
A1-119 [H | CI CH |Cl H |1 H |H | n-propilo
A1-120 | H Cl C-H |Cl H |I H [H isopropilo
A1-121 |H | Cl C-H (Cl H |1 H | H | ciclopropilo
A1-122 | H Cl C-H | Cl H |I H |H | ciclopropilmetilo
A1-123 | H Ci C-H |Cl H |1 H {H |2.22-trifluoroetilo-
A1-124 | H Cl CH |CI H {1 H |H | 2-metoxietilo
A1-125 | H | Cl CH |[Cl H |1 H | H [ (metilsulfanil)metilo
A1-126 |H | CI CH |Cl H I H |H | (metilsulfinilymetilo
A1-127 | H Cl C-H |Cl H |1 H {H (metilsulfonil)metilo
A1-128 | H Cl C-Cl jCl H | CH; H |H CHs,
A1-129 [H | Cl Cc-Cl | Cl H | CHj H |H etilo
A1-130 (H | CI C-Cl | Cl H | CH; H [H | n-propilo
A1-131 [ H Cl Cc-Cl | Cl H | CH; H [H isopropilo
A1-132 [H [ CI Cc-Cl | Cl H | CH; H [ H | ciclopropilo
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A1-133 {H Cl C-Cl | Ci H | CH; H |H | ciclopropilmetilo
A1-134 [ H Cl C-Cl | Cl H |CH; H |H [|22.2-trifluoroetilo
A1-135 | H Cl C-Ci | Cl H | CHs H | H | 2-metoxietilo
A1-136 |H | ClI C-Cl | CI H | CHs H |H | (metilsulfanil)metilo
A1-137 {H | Ci cCi | Cl H | CHs H |H | (metilsulfinilymetilo
A1-138 [H | Cl Cc-Cl | Cl H [ CH; H |[H | (metilsulfonil)metilo
A1-139 | H Cl c-Cl | CI H | etilo H |H CH,
A1-140 |H Cl C-Cl | Cl H | etilo H |H |etilo
A1-141 {H | Cl c-Cl | Ci H | etilo H | H | n-propilo
A1-142 |H | CI c-Cl | Cl H | etilo H |H | isopropilo
A1-143 |H | CI C-Cl | CI H | etilo H | H | ciclopropilo
A1-144 |H | CI Cc-Ct [ Cl H |etilo H | H | ciclopropilmetilo
A1-145 | H Cl c-Cl | Cl H | etilo H {H | 222-trifluoroetilo
A1-146 | H Cl Cc-Cl | Cl H |etilo H |H | 2-metoxietilo
A1-147 |H |CI c-Ccl | Cl H | etilo H |H | (metilsulfanil)metilo
A1-148 | H |CI c-Cl | Cl H | etilo H |H | (metilsulfinilimetilo
A1-149 |H [ CI C-Cl | Cl H | etilo H |H (metilsuifonil)metilo
A1-150 |H | ClI C-Cl | Cl H |F H |H CHs
A1-151 |H | Cl C-Ct | Cl H |F H |[H |[etilo
A1-152 |H | Cl c-Ci | Cl H |F H |H | n-propilo
A1-153 |H |CI C-Cl | Cl H |F H |[H | isopropilo
A1-154 [H | CI C-Cl | Cl H |F H |H | ciclopropilo
A1-155 | H Cl C-Cl | Cl H |F H | H ciclopropilmetilo
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A1-156 H | Cl c-Ct | CI H |F H |H |22.2-rifluoroetilo
A1-157 |H | CI Cc-Cl | CI H |F H |H |2-metoxietilo
A1-158 |H | CI C-Cl | Ci H |F H | H | (metilsulfanitymetilo
A1-159 |H | Cl Cc-Cl | Cl H |F H | H | (metisulfinilimetilo
A1-160 | H ‘ Cl C-Cl | CI H |F H | H | (metilsulfonil)metilo
A1-161 |H | CI C-Cl {Ci H |Br H |H |CH;

A1-162 {H |CI C-Cl | Cl H |Br H |H |etio

A1-163 |H | CI C-Cl | CI H |Br H {H | n-propilo

A1-164 |H | Cl C-Cl |CI H |Br H |H |isopropilo

A1-165 |H |CI c-Cl | Cl H | Br H | H | ciclopropilo
A1-166 |H | Cl C-Cl | Cl H |Br H |H | ciclopropilmetilo
A1-167 |H | CI C-Cl | CI H | Br H |H |2,22-trifluoroetilo
A1-168 |H | CI C-Cl | CI H |Br H |H | 2-metoxietilo
A1-169 |H | Cl C-Cl | Ci H | Br H | H | (metilsulfanil)metilo
A1-170 |H | CI C-Cl | CI H |Br H | H | (metilsulfinilmetilo
A1-171 |H | Cl C-Cl | Cl H | Br H |H | (metilsulfonil)metilo
A1-172 |H | Cl C-Cl | Cl H |l H |H |CHs;

A1-173 |H | CI ccl | cl H [I H |H |etio

A1-174 |H | CI C-Cl | Cl H |1 H |H | n-propilo

A1-175 |H | Ci c-Cl | CI H |I H |H | isopropilo

A1-176 |H | CI C-Cl | Cl H |I H | H | ciclopropilo
A1-177 |H | CI C-Cl |ClI H {1 H |H | ciclopropilmetilo
A1-178 |H | CI C-Cl | CI H |1 H |H |2,22-trifluoroetilo
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A1-179 |H |CI C-Cl | ClI H |1 H |H |2-metoxietilo
A1-180 |H Cl Cc-Cl | Cl H || H | H (metilsulfanilymetilo
A1-181 | H Cl C-Ct | Cl H |1 H {H (metilsulfinilymetilo
A1-182 [ H o] C-Cl | Cl H |1 H |H (metilsulfonit)metilo
A1-183 |H CF3 |CH |CF3 |H |CH; H |H CH;
A1-184 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |CH; H |H etilo
A1-185 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |CH; H |H | n-propilo
A1-186 |H |CF3 [C-H [CF3 |H |CHs H |H |isopropilo
A1-187 |H |CF3 |C-H {CF3 |H [CH; H IH ciclopropilo
A1-188 'H |CF3 |C-H |[CF3 |H |CH; H |H | ciclopropilmetilo
A1-189 | H CF3 |C-H {CF3 |H [CH; H IH 2,2, 2-trifluoroetilo
A1-190 | H CF3 [C-H |CF3 |H |[CH; H |H [|2-metoxietilo
A1-191 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |[CH; H (H (metilsulfanil)metilo
A1-192 |H |CF3 |C-H |CF3 |H | CHs H | H | (metilsulfinilimetilo
A1-193 |H {CF3 |C-H |[CF3 |H |CH; H | H | (metisulfonil)metilo
A1-194 | H CF3 |C-H [CF3 |H |etio H (H CH3
A1-195 [ H CF3 |[C-H |CF3 |H |etilo H [H etilo
A1-196 |H |CF3 |C-H |[CF3 | H | etio H |H | n-propilo
A1-197 | H CF3 |C-H |CF3 |H |etilo H {H isopropilo
A1-198 |H |CF3 |C-H |CF3 |H | etilo H |H | ciclopropilo
A1-199 [H |CF3 |C-H |CF3 |H |etilo H |H | ciclopropilmetilo
A1-200 |H |CF3 {C-H |CF3 |H |etio H |H |222-trifluoroetilo
A1-201 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |etilo H [H [|2-metoxietilo
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A1-202 |H |CF3 {C-H |CF3 |H [etilo H | H 1 (metilsulfanil)metilo
A1-203 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |etilo H | H | (metilsulfinilimetilo
A1-204 | H CF3 |C-H |CF3 |H | etilo H (H (metilsulfonil)metilo
A1-205 |H CF3 |[C-H |CF3 |H |F H |H CHj3
A1-206 |H |CF3 |C-H |CF3 |[H |F H |H |etio
A1-207 |{H |CF3 |C-H {CF3 |H |F H |H | n-propilo
A1-208 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |F H |H | isopropilo
A1-209 [ H CF3 |C-H |CF3 [H |F H | H | ciclopropilo
A1-210 |H |CF3 |[C-H |[CF3 |H |F H | H | ciclopropilmetilo
A1-211 | H CF3 |CH {CF3 |H |F H | H |222-trifluoroetilo
A1-212 | H CF3 |CH [CF3 [H |F H |H |2-metoxietilo
A1-213 | H CF3 |CH (CF3 |H |F H |H (metilsulfanil)metilo
A1-214 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |F H | H | (metilsulfinil)metilo
A1215 |H |CF3 |C-H [CF3 |H |F H [ H [ {(metilsulfonil)metilo
A1-216 | H CF3 |[C-H |CF3 |H |Br H [H CHs;
A1-217 {H |CF3 |C-H |CF3 |H |Br H | H |etio
A1-218 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |Br H |H | n-propilo
A1-219 | H CF3 |C-H |CF3 |H |Br H |H isopropilo
A1-220 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |Br H | H | ciclopropilo
A1-221 |H |CF3 |C-H |CF3 [H |Br H |H | ciclopropiimetilo
A1-222 |H |CF3 |C-H |CF3 [H |Br H |H |2,22-trifluoroetilo
A1-223 |H {CF3 {C-H |CF3 |H |[Br H | H | 2-metoxietilo
A1-224 [ H CF3 |C-H |CF3 [H |Br H |H (metilsulfanil)metilo
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A1-225 |H |CF3 |C-H |CF3 |[H |Br H {H | (metilsulfinilimetilo
A1-226 |H |CF3 |C-H |CF3 {H [Br H |H | (metilsulfonil)metilo
A1-227 |H |CF3 |C-H |CF3 |H }I H {H |CHs

A1-228 |H |CF3 |C-H [CF3 |H [I H |H |etio

A1-229 |H |CF3 |C-H |CF3 |H || H |H | n-propilo

A1-230 |H |CF3 |[C-H |CF3 |H |[I H |H |isopropilo

A1-231 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |I H | H | ciclopropilo
A1-232 'H |{CF3 |CH [CF3 :H |I | H |H | ciclopropilmetilo
A1-233 |H |CF3 |[C-H |CF3 |H |I H |H |2,22-trifluoroetilo
A1-234 |H |CF3 [C-H |CF3 |H |I H |H |2-metoxietilo
A1-235 |H [CF3 {C-H {CF3 |H |I H [ H [ {metilsulfanil)metilo
A1-236 |H |CF3 {C-H |CF3 |H I H |H | (metisulfinilimetilo
A1-237 |H |CF3 |C-H [CF3 {H |I H | H | (metilsulfonil)metilo
A1-238 |H |F C-H |Cl H | CF3 H |H |CHs;

A1-239 |H |F C-H |CI H | CF3 H |H |etio

A1-240 |H |F C-H |CI H |CF3 H |H | n-propilo

A1-241 |H |F C-H |Cl H | CF3 H [ H |isopropilo

A1-242 |H |F C-H [CI H | CF3 H |H | ciclopropilo
A1-243 |H |F C-H |CI H |CF3 H | H | ciclopropilmetilo
A1-244 |H |F C-H |CI H | CF3 H {H |222-trifluoroetilo
A1-245 |H |F C-H |[CI H | CF3 H |H | 2-metoxietilo
A1-246 |H |F C-H |Cl H | CF3 H |H | (metilsulfanil)metilo
A1-247 |H |F C-H |CI H | CF3 H | H | (metilsulfinilimetilo
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A1-248 | H F C-H |Cl H | CF3 “ H | H | (metilsulfonil)metilo
A1-249 |H Br C-H |Br H | CF3 H |H |CH;

A1-250 | H Br C-H |Br H |CF3 H |H etilo

A1-251 |H | Br C-H |Br H |CF3 H |H | n-propilo

A1-252 ' H |Br C-H |Br H | CF3 H |H | isopropilo

A1-253 ' H Br C-H |Br H |CF3 H |H | ciclopropilo

A1-254 | H Br C-H |Br H | CF3 H {H ciclopropilmetilo
A1-255 | H Br C-H |[Br H |CF3 H [H 2,2 2-trifluoroetilo
A1-256 |H |Br C-H |Br H | CF3 H |H | 2-metoxietilo
A1-257 |H |Br C-H |Br H |CF3 H | H | (metilsulfanil)metilo
A1-258 [ H Br CH |Br H |CF3 H |H (metilsulfinil)metilo
A1-259 |H |Br C-H |[Br H |CF3 H |H | (metilsulfonil)metilo
A1-260 |H F CF |F H | CF3 H |H CHs

A1-261 |{H |F C-F |F H |CF3 H |H |etio

A1-262 |H |F CF |F H | CF3 H |H | n-propilo

A1-263 |H |F CF |F H | CF3 H |H | isopropilo

A1-264 | H F CF |F H | CF3 H | H | ciclopropilo

A1-265 | H F C-F |F H | CF3 H |H ciclopropilmetilo
A1-266 | H F CF |F H |CF3 H [H 2,2,2-trifluoroetilo
A1-267 |H. |F CF |F H | CF3 H |H | 2-metoxietilo
A1-268 |H |F CF |F H | CF3 H | H | (metilsulfanil)metilo
A1-269 [H |F CF |F H |CF3 H |H | (metilsulfinil)metilo
A1-270 | H F CF |F H |CF3 H |H (metilsulfonil)metilo
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A1-271 |H | CI C-F |Cl H |CF3 H |H |CH;

A1-272 |H |CI CF |CI H |CF3 H |H |etio

A1-273 |H | CI C-F |Cl H {CF3 H | H | n-propilo

A1-274 [H | CI C-F |CI H | CF3 H |H isopropilo

A1-275 [H | ClI C-F |Cl H | CF3 H | H | ciclopropilo

A1-276 |H |Cl C-F Cl H | CF3 H | H | ciclopropilmetilo
A1-277 |{H | Cl C-F |Cl H | CF3 H |H |[2,2,2-trifluoroetilo
A1-278 | H Cl C-F | Cl H | CF3 H |H | 2-metoxietilo
A1-279 |H |CI CF |CI H | CF3 H | H | (metiisulfanilymetilo
A1-280 | H Cl C-F | Cl H | CF3 H {H (metilsulfinil)metilo
A1-281 | H Cl C-F |Cl H |CF3 H [H (metilsulfonil)metilo
A1-282 | F Cl C-F |Cl H | CF3 H [H CHs;

A1-283 |F | CI C-F | Cl H |CF3 H [H |etio

A1-284 | F Cl C-F |Cl H }CF3 H {H | n-propilo

A1-285 | F Cl C-F |Cl H |CF3 H |H |[isopropilo

A1-286 | F Cl C-F | Cl H | CF3 H | H | ciclopropilo

A1-287 |F {CI C-F |CI H |CF3 H | H | ciclopropilmetilo
A1-288 | F Cl C-F Cl H | CF3 H |H [222-trifluoroetilo
A1-289 | F Ci C-F |Cl H | CF3 H | H | 2-metoxietilo
A1-290 [F | CI C-F |Cl H | CF3 H | H | (metilsulfanil)metilo
A1-291 |F |ClI C-F |Cl H |CF3 H | H | (metilsulfinil)metilo
A1-292 | F Cl C-F | Cl H {CF3 H |H {metilsulfonil)metilo
A1-293 |H CF3 |C-H [H H |CF3 H [H CHs;
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A1-294 |H |CF3 |C-H |H H |CF3 H {H |etilo
A1-295 |H |[CF3 |C-H |H H |CF3 H |H | n-propilo
A1-296 | H CF3 |[C-H [H H | CF3 H |H isopropilo
A1-297 [ H CF3 |[C-H |H H |CF3 H | H | ciclopropilo
A1-298 |H |CF3 |{CH |H H |CF3 H | H | ciclopropilmetilo
A1-299 | H CF3 |C-H |H H | CF3 H |H 2,2, 2-trifluoroetilo
A1-300 [ H CF3 |C-H |H H | CF3 H [H 2-metoxietilo
A1-301 |{H {CF3 |C-H | H H |CF3 H {H (metilsuifanil)metilo
A1-302 |H |CF3 [C-H |H H | CF3 H | H | (metilsulfiniimetilo
A1-303 |H |CF3 |[C-H [H . H | CF3 H |H (metilsulfonil)metilo
A1-304 | H CF3 |C-F |H H |CF3 H |H CHs;
A1-305 | H CF3 |C-F |H H {CF3 H [H etilo
A1-306 |H |CF3 |C-F |H H |CF3 H |H | n-propilo
A1-307 { H CF3 |C-F |H H | CF3 H |H isopropilo
A1-308 | H CF3 |C-F [H H |CF3 H | H | ciclopropilo
A1-309 |H |[CF3 |C-F |H H | CF3 H | H | ciclopropilmetilo
A1-310 |H |CF3 [C-F |H H |CF3 H |H |222-trifluoroetilo
A1-311 | H CF3 |C-F |H H | CF3 H |H | 2-metoxietilo
A1-312 [ H CF3 |C-F |H H | CF3 H |H {metilsulfanil)metilo
A1-313 |H |CF3 |C-F |H H | CF3 H |H | (metilsulfinil)metilo
A1-314 | H CF3 |C-F |H H |CF3 H |H (metilsulfonil)metilo
A1-315 [ H CF3 |C-H |F H |CF3 H {H CHs;
A1-316 | H CF3 |C-H |F H |CF3 H [H etilo
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A1-317 |H |CF3 |C-H |F H {CF3 H |H [ n-propilo
A1-318 |H |CF3 |C-H |F H |CF3 H |H | isopropilo
A1-319 [ H CF3 |C-H |F. H | CF3 H |H ciclopropilo
A1-320 | H CF3 |C-H |F H | CF3 H |H ciclopropilmetilo
A1-321 |H |CF3 |CH |F H |CF3 H [H |2,22-trifluoroetilo
A1-322 |H |CF3 |C-H |F H |CF3 H |H | 2-metoxietilo
A1-323 | H CF3 |CH [F H |CF3 H [H (metilsulfanil)metilo
A1-324 | H CF3 |C-H |F H | CF3 H |H (metilsulfinii)metilo
A1-325 |H |CF3 |C-H |F H |CF3 H | H | (metilsulfonil)metilo
A1-326 | H CF3 {C-Cl [H H | CF3 H |H CHs;
A1-327 | H CF3 | C-Cl |H H |CF3 H |H |etilo
A1-328 |H CF3. Cc-Cl {H H |CF3 H |H | n-propilo
A1-329 |H |CF3 |C-CI |H H |CF3 H [ H |isopropilo
A1-330 |H |CF3 |C-Cl |H H |CF3 H |H | ciclopropilo
A1-331 [H |CF3 |C-Cl |H H | CF3 H | H | ciclopropilmetilo
A1-332 |[H |CF3 |C-CI |H H |[CF3 H | H |2,22-trifluoroetilo
A1-333 |H |CF3 |C-Cl |H H | CF3 H | H | 2-metoxietilo
A1-334 [ H CF3 | C-Cl |H H | CF3 H [H (metilsulfanil)metilo
A1-335 | H CF3 | C-Cl |H H | CF3 H |H (metilsuifinil)metito
A1-336 |H |[CF3 |CCl |H H |CF3 H |H | (metilsulfonil)metilo
A1-337 {H CF3 [C-H | CI H | CF3 H [H CH;
A1-338 | H CF3 |C-H |CI H |CF3 H [H etilo
A1-339 |H {CF3 |C-H ;Cl H | CF3 H | H | n-propilo
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A1-340 |H |CF3 |[CH |Cl H [CF3 H [H | isopropilo
A1-341 |H [CF3 |C-H |CI H | CF3 H | H [ ciclopropilo
A1-342 | H CF3 |C-H |[CI H |CF3 H |H ciclopropilmetilo
A1-343 |H |CF3 |C-H !ClI H | CF3 H [ H | 222-trifluoroetilo
A1-344 |H |[CF3 |C-H |[CI H [CF3 H |H | 2-metoxietilo
A1-345 |H |CF3 |C-H |CI H | CF3 H |H (metilsulfanil)metilo
A1-346 | H CF3 |C-H | CI H | CF3 H {H (metilsulfinil)metilo
A1-347 |H |[CF3 | C-H [ Cl H | CF3 H | H | (metilsulfonil)metilo
A1-348 |H |CF3 |C-Cl |CI H | CF3 H [H |CH;
A1-349 | H CF3 | C-Cl | CI H | CF3 H | H |etilo
A1-350 | H CF3 { C-Cl | Cl H |[CF3 H [H n-propilo
A1-351 |H {CF3 | C-Cl [CI H | CF3 H | H |isopropilo
A1-352 {H |[CF3 | C-CI {Ci H | CF3 H [H | ciclopropilo
A1-353 |H [CF3 | C-Cl |CI H | CF3 H |H ciclopropilmetilo
A1-354 | H CF3 | C-ClI | ClI H | CF3 H |H [2,22-trifluoroetilo
A1-355 |H jCF3 |C-CiI |Ci H | CF3 H | H | 2-metoxietiio
A1-356 |H |CF3 | C-Cl |Cl H [CF3 H | H | (metilsulfanil)metilo
A1-357 | H CF3 | C-Cl | CI H |CF3 H |H (metilsulfinilymetilo
A1-358 | H CF3 [ C-CI | CI H | CF3 H |H (metilsuifonil)metilo
A1-359 |H [ CI C-H |ClI H | CF3 H |H | n-butilo
A1-360 [ H Cl C-H |Cl H {CF3 H |H iso-butilo
A1-361 | H Cl C-H |Cl H |CF3 H |H ciclo-butilo
A1-362 [ H Cl C-H |Cl H | CF3 H {H [ 2-cloroetilo
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| N2 de A log
Ej.°. P
A1-363 |H | CI CH |CI H |CF3 H | H | tientan-3-ilo
A1-364 |H | Ci CH |CI H | CF3 H | H | 1-oxidotientan-3-ilo
A1-365 [ H Cl C-H CI H | CF3 H |H 1,1-dioxidotientan-3-
ilo
A1-366 [ H Cl C-H |Cl H | CF3 H [H 2,4,6-trifluorofenilo
A1-367 | H Cl |CH |Ci H | CF3 H |H metilamino
A1-368 |H | CI CH |CI H |CF3 H | H |dimetilamino 3,81
A1-369 |H | CI C-H |CI H | CF3 H | H | etilamino 3,73
A1-370 | H Cl C-H |CI H | CF3 H |H ciclopropilamino
A1-371 | H Cl C-H |CI H |CF3 |H |H prop-2-en-1-ilamino
A1-372 |H | CI CH |CI H |H H |H |CHs
A1-373 |H | Cl CH |CI H |H H |H |etio
A1-374 |H | Cl C-H |CI H | H H |H | n-propilo
A1-375 | H Cl CH |C H [H H [H isopropilo
A1-376 |{H | CI CH |CI H |H H | H | ciclopropilo
A1-377 [H | Ci C—.H Cl H |H H [H ciclopropilmetilo |
A1-378 | H Ci C-H |Cl H | H H |H |22 2-trifluoroetilo
A1-379 | H Cl CH |Cl H |H H |H |2-metoxietilo
A1-380 |H |CI CH |CI H |H H | H | (metilsulfanil)metilo
A1-381 | H Cl C-H :Cl H |H H [H (metilsulfinil)metilo
A1-382 | H Cl C-H |Cl H |H H |H (metilsulfonil)metilo
A1-383 |H |CI C-Cl | CI H |[H H |H |CH;
A1-384 |H |[CI C-Cl | CI H |H H |H |etio
A1-385 | H Ci C-Ct | Cl H |H H |H n-propilo
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A1-386 |H |CI c-Cl |cCI H |H H |H | isopropilo
A1-387 {H | Cl C-Cl [ Cl H {H H | H | ciclopropilo
A1-388 [H | Cl Cc-Ct | Cl H |H H | H | ciclopropilmetilo
A1-389 |H |CI C-Cl |Cl H |H H |H |222-trifluoroetilo
A1-3%0 |H | CI c-Cl | CI H |H H | H | 2-metoxietilo
A1-391 [H | Cl C-Cl | Cl H {H H [H | (metilsulfanil)metilo
A1-392 {H | CI C-Cl | Cl H |H H |H | (metilsulfinilimetilo
A1-393 |H | CI c-Cl | Cl H |H H | H | {metilsulfonil)metilo
A1-394 |H | CF3 [C-H |CF3 |H |H H |H |CHs
A1-395 |H |CF3 |[C-H |CF3 |H |H H |H |etio
A1-396 {H |CF3 |C-H |CF3 |H [H H |H | n-propilo
A1-397 |H |[CF3 |C-H {CF3 |H |H H | H |isopropilo
A1-398 |H CF3 |C-H |(CF3 |H |H H |H ciclopropilo
A1-399 |H |CF3 |C-H |CF3 |H |H H | H | ciclopropilmetilo
A1-400 |H |CF3 |[C-H |CF3 |H |H H |H |2,22-trifluoroetilo
A1-401 |H |CF3 |C-H |CF3 |H H H |H | 2-metoxietilo
A1-402 |[H |CF3 |[C-H |CF3 |H |H H | H | (metilsulfanil)metilo
A1-403 |H |CF3 |C-H |CF3 [H |H H [ H | (metilsulfinilimetilo
A1-404 |H |CF3 |C-H |CF3 |H [H H |H | (metilsulfonil)metilo
A1-405 |F | CI C-H |Cl H | CF3 H |H |CHs;
A1-406 |F | CI C-H |CI H | CF3 H |H |etilo
A1-407 | F Cl CH |[CI H | CF3 H |H | n-propilo
A1-408 | F CI C-H {[Ci H | CF3 H |H isopropilo
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A1-409 |F Cl C-H |Cl H | CF3 H |H [ ciclopropilo
A1-410 [ F | Cl C-H |Ci H |CF3 H | H | ciclopropilmetilo
A1-411 | F Ci C-H |Cl H | CF3 H |H |2,2,2-rifluoroetilo
A1-412 | F Cl C-H |Ci H | CF3 H [ H | 2-metoxietilo
A1-413 |F | Cl CH |CI H [CF3 H | H | (metilsulfanil)metilo
A1-414 | F Cl C-H Cl H {CF3 H |H (metilsulfinil)metilo
A1-415 | F Cl C-H |Cl H |CF3 H |H (metilsulfonil)metilo
A1-416 |F | CI C-H |CI H |CF3 H | H | terc-butoxi
A1-417 |F | Cl CF |CI H |Cl H |H |CH,
A1-418 | F Cl C-F | Cl H |Ci H |H etilo
A1-419 |F Cl C-F |CI H | Cl H |H n-propilo
A1-420 |F | CI C-F |Ci H |CI H | H |isopropilo
A1-421 F | Cl C-F | Cl H |CI H | H | ciclopropilo
A1-422 | F Cl C-F |Cli H [Cl H [ H [ ciclopropilmetilo
A1-423 | F Cl C-F |Cl H |Cl H |H |2,22-trifluoroetilo
A1-424 |F | CI C-F (Cl H |Cl H | H | 2-metoxietilo
A1-425 |F |CI C-F |CI H |Cl H | H | (metilsulfanil)metilo
A1-426 | F Cl C-F [CI H |CI H [H (metilsulffinil)metilo
A1-427 | F Cl C-F |Cl H |Cl H |H (metilsulfonil)metilo
A1-428 |F | Cl C-F |Cl H | Cl H |H | terc-butoxi
A1-429 | F Cl C-F | Cl H |Br H |H CHs;
A1-430 | F Cl C-F |Cl H | Br H |H etilo
A1-431 | F Cl C-F |Cl H |Br H [H n-propilo

D
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A1-432 | F Cl C-F |Cl H | Br H |H isopropilo
A1-433 |F | CI C-F | Ci H |Br H | H | ciclopropilo
A1-434 | F Cl C-F |CI H |Br H [ H [ ciclopropilmetilo
A1-435 | F Cl C-F |Cl H |Br H |H |[2,22-trifluoroetilo
A1-436 | F Cl C-F | Cl H | Br H |H | 2-metoxietilo
A1-437 | F CI C-F |Cl H |Br H |H | (metilsuifanilymetilo
A1-438 |F | CI C-F |CI H |Br H | H | (metisuifiniimetilo
A1-439 | F Cl C-F |CI H | Br H [H [ (metilsulfonilmetilo
A1-440 |F | CI C-F |Cl H }Br H | H [ terc-butoxi
A1-441 |H | Cl c-Ci | Cl F |F H |H |CH;
A1-442 {H | CI C-Cl |CI F |F H |H |etio
A1-443 |H |cl Jc-ci |c |F |F H |H | n-propilo
A1-444 {H | Cl C-Cl | Cl F |F H | H | isopropilo
A1-445 | H Ci Cc-Cct | CI F |F H |H ciclopropilo
A1-446 tH | CI C-Cl |ClI F |F H |H | ciclopropilmetilo
A1-447 |H | CI C-Cl |CI F |F H |H |2,22-trifluoroetilo
A1-448 | H Cl C-Cl | Cl F |F H |H | 2-metoxietilo
A1-449 [H | Cl Cc-Ct | Cl F |F H [H (metilsulfanil)metilo
A1-450 |H | Cl C-Cl | Cl F [F H |H (metilsulfinil)metilo
A1-451 |H | CI C-Cl |ClI F |F H | H | (metilsulfonil)metilo
A1-452 [ H Cl Cc-Cl | Cl F |F H |H terc-butoxi
A1-453 | H Cl C-Ct | Cl H |F F |H CHs;
A1-454 [ H Cl Cc-Cl | Cl H |F F |H etilo
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A1-455 | H Cl Cc-Cl | Cl H |F F |H n-propilo
A1-456 | H | Cl C-Cl | Cl H |F F H !isopropilo
A1-457 |H |CI c-Cl |cCl H |F F |H |[ciclopropilo
A1-458 | H Cl C-Cl | Cl H {F F  H | ciclopropilmetilo
A1-459 {H |Cl CCt | Cl H |F F | H |2,22-trifluoroetilo
A1-460 | H Cl C-Cl |CI H |F F (H 2-metoxietilo
A1-461 | H Cl C-Cl jCi H |F 'F |H {metilsulfanil)metilo
A1-462 |H | Cl c-Ci | CI H |F F | H | (metilsulfinil)metilo
A1-463 | H Cl C-Cl |CI H |F F |H (metilsulfonil)metilo
A1-464 |H | CI C-Ci | ClI H |F F | H |terc-butoxi
A1-465 [H |Cl C-Cl |CI F |CI H |H |CHs
A1-466 |H Cl c-Cl | Cl F |Cl H |H etilo
A1-467 (H | Cl C-Cl | CI F | Cl H [H n-propilo
A1-468 |H |CI Cc-Cl | Cl F |Ci H |H |[isopropilo
A1-469 |H | Cl Cc-Cl | Cl F | ClI H | H | ciclopropilo
A1-470 [H | Cl Cc-Cl | Cl F {Cl H | H | ciclopropilmetilo
A1-471 |H | CI Cc-Cl | Ci F |Cl H [H |2,22-trifluoroetilo
A1-472 | H Cl C-Cl |Cl F | Cl H {H | 2-metoxietilo
A1-473 |H | Ci c-cl | Cl F |CI H [H | (metilsulfanil)metilo
A1-474 |H | C! C-Cl | Cl F |[CI H {H | (metilsulfinilimetilo
A1-475 |H | ClI Cc-Ct [CI F | ClI H |H (metilsulfonil)metilo
A1-476 |[H | Cl C-Cl | Ci F |CI H |H | terc-butoxi
A1477 |H | Cl C-Cl |Cl H |Cl F |H |CH;
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A1-478 |H | Cl C-Cl (CI. |H |CI F [H |etilo
A1-479 | H Cli C-Cl | Cl H | Cl F |H n-propilo
A1-480 |H |CI C-Cl | Cl H | CI F |H isopropilo
A1-481 |H |cI |c-cl |CI |H |cl F |H | ciclopropilo
A1-482 |H |Cl C-Cl | Cl H |Cl F |H | ciclopropilmetilo
A1-483 | H Cl C-Cl | Cl H |Cl F |H 2,2 2-trifluoroetilo
A1-484 | H Cl C-Cl [Cl H |CI F |H 2-metoxietilo
A1-485 |H | Cl c-Cl | Cl H |Cl F | H |{metilsulfanil)metilo
A1-486 |H |ClI C-Cl |CI H | CI F |H (metilsulfinil)rﬁetilo
A1-487 | H Cl Cc-Cl | Cl H |CI F |H (metilsulfonil)metilo
A1-488 | H Cl c-Cl | Cl H |Cl F |H terc-butoxi
A1-489 |H | Cl C-Cl | Cl F | CH; H |H [CHs
At400 |H |l |ccl|a |F [cHs  |H |H |etio
A1-491 1H | Cl Cc-Ci | Cl F | CH; H [ H | n-propilo
A1-492 (H Cl C-Cl | Cl F | CHs H [H isopropilo
A1-493 |H | CI C-Cl | Cl F | CHs H | H ciclopropilo
A1-494 |H |CI c-Cl |Cl F | CHs; H |H |{ciclopropilmetilo
A1-495 | H Cl C-Ci | Cl F |CH; H |H 2,2, 2-trifluoroetilo
A1-496 | H Cl C-Cl | Cl F |CH; H |H 2-metoxietilo
A1-497 |H [ CI Cc-Cl | Cl F | CH; H | H | {metilsulfanil)metilo
A1-498 | H Cl Cc-Cl | Cl F | CH; H |H (metilsulfinil)metilo
A1-499 [H | CI C-Cl | CI F |CH; H | H | (metilsulfonil)metilo
A1-500 | H Cl C-Cl | CI F | CHj H |H terc-butoxi
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A1-501 | H Cl C-Cl | Cl H [ CHs F |H CHs;
A1-502 |H |CI c-Cl | CI H | CHs; F |H |etio
A1-503 |H | Cl c-Cl | Cl H | CH; F |H [ n-propilo
A1-504 |H Cl C-Cl | Cl H | CH; F IH isopropilo
A1-505 | H Cl Cc-Cl | Cl H | CH; F |H ciclopropilo
A1-506 |H |CI C-Cl | Cl H | CHs; F |H | ciclopropilmetilo
A1-507 |H | CI C-Cl |CI H | CH; F |H |2,22-trifluoroetilo
A1-508 |H Cl Cc-Ct | Cl H |CH; F |H | 2-metoxietilo
A1-509 |H Cl C-Cl | Cl H | CHs F |H (metilsulfanil)metilo
A1-510 [ H Cl C-Ct | Cl H | CH; F |H (metilsulfinilymetilo
A1-511 |H | CI C-Cl |Ci H | CHs F | H | (metisulfonil)metilo
A1-512 | H Cl C-Cl | Cl H | CH; F |H | terc-butoxi
A1-513 |H | CI c-Cl | Cl F | CF3 H |H |CHs
A1-514 |H Cl c-Cl | Cl F | CF3 H {H etilo
A1-515 |H | CI C-Cl |CI F | CF3 H |H | n-propilo
A1-516 |H |CI Cc-Cl |CI F |CF3 H | H |isopropilo
A1-517 |H | Cl C-Cl | Cl F | CF3 H |H | ciclopropilo
A1-518 |H | Cl Cc-Cl | Cl F | CF3 H | H | ciclopropilmetilo
A1-519 |H | Cl C-Cl | Cl F | CF3 H |H }22.2-trifluoroetilo
A1-520 {H | CI C-Cl |CI F | CF3 H |H |2-metoxietilo
A1-521 [H Ci Cc-Ct | Cl F | CF3 H |H (metilsulfanil)metilo
A1-522 [ H Cl c-Cl | Cl F | CF3 H | H (metilsulfinil)metilo
A1-523 [ H Cl C-Ct [ Cl F | CF3 H [H (metilsulfonil)metilo
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A1-524 |H |c1 |ccl|ct |F |CF3  |H |H |tercbutoxi
A1-525 |H |Cl |cCl [Cl |H |Br H |H |cianometilo
A1-526 |H |cCl |c-cl |Cl |H |CF3 [H |H |cianometilo
A1-527 | H CF3 |C-H (CF3 {H |Br H |H cianometilo
A1-528 |H |CF3 |CH |CF3 |H [CF3 |H |H |cianometilo
A1-529 |H |Cl |cCl |Cl |H |OCF2H|H |H |CH;

A1530 |H |cI |{ccl {c |H |[OCF2HiH [H |etio

A1-531 |H |cl |ccl | |H |OCF2H I H |H | n-propilo

A1532 |[H |c1 |c-ct o |H |OCF2H 4 ' H |isopropilo
A1-533 {H |ct |ccl |c |H |OCF2H Iy |H | ciclopropilo
A1-534 |H |cl |cci |ct |H |OCF2H \ y | H | ciclopropilmetilo
A1-535 |H |cl |ccl |cl |H [OCF2H y |H {22 2-trifluoroetilo
A1536 |H |Cl |c-cl |[cl {H |OCF2H I H I H | 2-metoxietilo
A1-537 |H |cl |cct |c |H |OCF2H Y | H | (metisulfani)metilo
A1-538 |H |cCl |c-cl |cl |H [OCF2H I H | (metisulfinilimetilo
A1-539 |H |cl |ccl |cl |H |OCF2HIH |H | (metilsulfonil)metilo
A1-540 {H |CI |C-Cl {Ct |H |OCF2H|H |H | terc-butoxi
A1-541 |H |cl |ccl |Gl |H [CF3 |H |H |CHs

A1-542 |H |cl |cCcl |Cl |H |[CF3 |H |H |etio

A1-543 |H |ct |ccl |Cl |H [CF3 |H |H |n-propilo

A1-544 |H |cl |c-cl [Ccl |H |CF3 |H |H |isopropilo
A1-545 |H |cl |ccl |cl |H [CF3 |H |H |ciclopropilo
A1-546 |H | Cl Cc-Cl | Cl H | CF3 H | H [ ciclopropilmetilo
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A1-547 |H | CI C-Cl |cCI H | CF3 H |H |2,22-trifluoroetilo
A1-548 {H | Cl C-Cl | C! H | CF3 H {H | 2-metoxietilo
A1-549 |H | CI C-Cl | Cl H |CF3 H | H | (metilsulfanil)metilo
A1-550 |H | Cl C-Cl |CI H |CF3 H |H | (metilsuffinilmetilo
A1-551 |H | CI C-Cl |CI H | CF3 H |H | (metilsulfonil)metilo
A1-552 |H | CI c-C1 | Cl H | CF3 H |H |[terc-butoxi
A1-563 |F | CI C-F |CI H |H H |H |CH;

A1-554 |F | Cl C-F |CI H |H H |H |etio

A1-555 |F | Cl C-F |Cl H |H H {H | n-propilo

A1-556 |F | CI C-F |CI H | H H |H | isopropilo

A1-557 | F Cl C-F | Cl H |H H [ H | ciclopropilo
A1-558 |F | Cl C-F |Cl H | H H |H | ciclopropiimetilo
A1-559 |F | Cl C-F |Cl H |H H |H |2,22-rifluoroetilo
A1-560 |F | Cl C-F |CI H |H H |H | 2-metoxietilo
A1-561 | F Cl C-F |[Cl H |H H [H | {metilsulfanil)metilo
A1-562 |F | Cl C-F |CI H | H H | H | (metilsulfinilimetilo
A1-563 | F Ci C-F |CI H |H H [H | (metilsulfonil)metilo
A1-564 |F | CI CH |Ci H |H H {H |CH;

A1-565 |F | CI C-H |CI H | H H |H |etio

A1-566 |F | CI C-H |(CI H |H H {H | n-propilo

A1-567 | F Cl C-H |CI H |H H |H |isopropilo

A1568 |F |Cl |CH |cl |H |H H |H | ciclopropilo
A1-569 [ F Cl C-H (Ci H |H H | H | ciclopropilmetilo
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A1-570 | F Cl CH | Cl H |H H |H | 222-triflucroetilo

A1-571 | F Cl C-H |Cl H [H H |H | 2-metoxietilo

A1-572 | F Cl C-H | Cl H {H H |H (metilsulfanilymetilo

A1-573 |F | CI C-H |Cl H |H H |H | (metilsulfinilimetilo

A1-574 |F | CI C-H | Cl H |H H | H | (metilsulfonil)metilo

A1-575 {H | ClI C-Cl | Cl H |H H |H | terc-butoxi
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Tabla A2 — Compuestos de acuerdo con la invencidn

Puesto que los compuestos de esta Tabla A2 son diastereémeros, el nimero de
ejemplo dado en esta tabla (por ejemplo A2-3) da a entender el isomero (R) y el
isémero (S) del compuesto respectivo (por ejemplo A2-1 da a entender
compuestos A2-1-a (el isdbmero (R) y A2-1-b (el isémero (S))). Los datos de
RMN de los compuestos respectivos dados en el presente documento
distinguen sin embargo entre el isémero (R) y el isbmero (S), (por 'ejemplo, los
datos de RMN del estereémero (S) se dan para el compuesto A2-3 en el

numero de ejemplo A2-3-b).

" FFF
XA N N s .
N Rt

X4 *R5 z
NodeEj. | X' X2 A x* R® |R® R’
A2-1 H Cl C-H Cl H CHs; CH;3
A2-2 H Cl C-H Cl H CHs etilo
A2-3 H cl CH |cl H |CHs; | n-propilo
A2-4 H (o] C-H cl H |CH; |isopropilo
A2-5 H Cl C-H Cl H CHs; ciclopropilo
A2-6 H Cl C-H Cl H CH; ciclopropilmetilo
A2-7 H Cl C-H Cl H CHs; 2,2 2-trifluoroetilo
A2-8 H Ci C-H Cl H CH; 2-metoxietilo
A2-9 H Cl C-H Ci H CH; (metilsulfanit)metilo
A2-10 H Cl C-H Cl H CHj (metilsulfinil)metilo
A2-11 H Cl C-H Cl H CH; (metilsulfonil)metilo
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A2-12 H Cl C-Cl Cl H CHs; CH,
A2-13 H Cl C-Cl Cl H CHs; etilo
A2-14 H Cl C-Cl Cl H CH, n-propilo
A2-15 H Cl C-Cl Cl H CHs; _isopropilo
A2-16 H Cl C-Cl Cl H CHs3 ciclopropilo
A2-17 H Cl C-Cl Cl H CHa ciclopropilmetilo
A2-18 H Cl C-Cl Cl H CH, 2,2, 2-trifluoroetilo
A2-19 H Cl C-Ci Cl H CH; 2-metoxietilo
A2-20 H Cl c-Cl Cl H CH; (metilsuifanil)metilo
A2-21 H Cl C-Cl Cl H CH, (metilsulfinil)metilo
A2-22 H Cl C-Cl Cl H CHs; (metilsulfonilmetilo
A2-23 H CF3 C-H CF3 |H CH;3 CH;
A2-24 H CF3 C-H CF3 |H CH, etilo
A2-25 H CF3 C-H CF3 H CHs; n-propilo
A2-26 H CF3 C-H CF3 H CHs, isopropilo
A2-27 H CF3 C-H CF3 H CH, ciclopropilo
A2-28 H CF3 C-H CF3 H CH; ciclopropilmetilo
A2-29 H CF3 C-H CF3 H CHs; 2,2 2-frifluoroetilo
A2-30 H CF3 C-H CF3 |H CH; 2-metoxietilo
A2-31 H CF3 C-H CF3 |H CH3 (metilsulfanil)metilo
A2-32 H CF3 C-H CF3 H CHs; (metilsulfinil)metilo
A2-33 H CF3 C-H CF3 H CH, (metilsuifonil)metilo
A2-34 H CF3 N CF3 |H CH; CH;
A2-35 H CF3 N CF3 H CH, etilo
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A2-36 H CF3 N CF3 |H CH, n-propilo
A2-37 H CF3 N CF3 H CH, isopropilo
A2-38 H CF3 [N CF3 |H |CHs |[ciclopropilo
A2-39 H CF3 N CF3 H CHs; ciclopropilmetilo
A2-40 H CF3 N CF3 H CH; 2,2 2-trifiuoroetilo
A2-41 H CF3 N CF3 |H CH; 2-metoxietilo
A2-42 H CF3 N CF3 |H CH3 (metilsulfanil)metilo
A2-43 H CF3 N CF3 H CHs (metitsulfinil)metilo
A2-44 H CF3 N CF3 H CHs; {metilsulfonil)metilo
A2-45 F Cl C-F Cl H CHs CH;
A2-48 F Cl C-F Cl H CHs etilo
A2-47 F Ci C-F Cl H CHs n-propilo
A2-48 F Cl C-F Ci H CHs; isopropilo
A2-49 F Cl C-F Cl H CH; ciclopropilo
A2-50 F Cl C-F Cl H CHj ciclopropilmetilo
A2-51 F Ci C-F Cl H CH; 2,2, 2-trifluoroetilo
A2-52 F Cl C-F Cl H CHs 2-metoxietilo
A2-53 F Cl cF |cl H |CHs | (metilsulfanil)metilo
A2-54 F Cl C-F Cl H CHs (metilsulfinil)metilo
A2-55 F Cl C-F Cl H CH, (metilsulfonil)metilo
A2-56 F Cl C-H Cl H CHj CH;
A2-57 F Cl C-H Cl H CHa etilo
A2-58 F Cl C-H Cl H CHs n-propilo
A2-59 F Cl C-H Cl H CHs isopropilo

<O



-216 -

N°ode Ej. | X' X A x R® |R° R’

A2-60 F Cl C-H Cl H CH, ciclopropilo

A2-61 F Ci C-H Cl H CHs; ciclopropilmetilo
A2-62 F Cl C-H Cl H CH, 2,2, 2-trifluoroetilo
A2-63 F Cl C-H Cl H CH, 2-metoxietilo
A2-64 F Cl C-H Cl H CHs, (metilsulfanil)metilo
A2-65 F Cl C-H Cl H CHs (metilsulfinil)metilo
A2-66 F Cl C-H Cl H CHs; (metilsulfonil)metilo

Tabla A3 — Compuestos de acuerdo con la invencién

JESF
X
X3 2
| AN N l N\ Y R’
I
A A HO Y4 > N R’
x* \ﬂ/
o
Eji.N°o | X' |X? A x* Y? Yy* |R R’
A3-1 H | Cl C-H  |Cl CF3 H H CH;
A3-2 H | Cl C-H |Cl CF3 H H etilo
A3-3 H | Cl C-H |(CI CF3 H H n-propito
A3-4 H |Cl C-H [CI CF3 H H isopropilo
A3-5 H | Cl C-H |CI CF3 H H ciclopropilo
A3-6 H | Cl C-H |(Cl CF3 H H ciclopropilmetilo
A3-7 H |Cl C-H |ClI CF3 H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3-8 H | Cl C-H |CI CF3 H H 2-metoxietilo
A3-9 H | Cl C-H |CI CF3 H H (metilsulfanilymetilo
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A3-10 H | Cl C-H |Cl CF3 H H (metilsulfinilymetilo
A3-11 H | Cl C-H |Cl CF3 H H (metilsulfonil)metilo
A3-12 H |Cl Cc-Cl |Ci CF3 H H CH;3

A3-13 H | Cl C-Cl | Cl CF3 H H etilo

A3-14 H | Cl Cc-Cl | Cl CF3 H H n-propilo

A3-15 H | Cl Cc-Cl | Cl CF3 H H isoprobilo

A3-16 H {Cl Cc-Cl | Cl CF3 H H ciclopropilo

A3-17 H | Cl C-Ct | ClI CF3 H H ciclopropilmetilo
A3-18 H | Cl cCl |Cl CF3 H H 2,2,2-trifluoroetilo
A3-19 H |Cl C-Cl | CI CF3 H H 2-metoxietilo
A3-20 H | Cl C-Cl | Cl CF3 H H (metilsulfanil)metilo
A3-21 H | Cl C-Cl {Cl CF3 H H (metilsulfinil)metilo
A3-22 H | Cl C-Cl | Cl CF3 H H (metilsulfonil)metilo
A3-23 H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 H H CH; |
A3-24 H |CF3 {C-H [CF3 |CF3 H H etilo

A3-25 H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 H H n-propilo

A3-26 H |CF3 |{CH |[CF3 |CF3 H H isapropilo

A3-27 H [CF3 |C-H |CF3 |[CF3 H H ciclopropilo

A3-28 H |CF3 {C-H [CF3 |CF3 H H ciclopropilmetilo
A3-29 H |CF3 [C-H |CF3 |CF3 H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3-30 H {CF3 |C-H [CF3 |CF3 H H 2-metoxietilo

A3-31 H |CF3 |C-H |[CF3 |CF3 H H (metilsulfanil)metito
A3-32 H |CF3 |C-H {CF3 [CF3 H H (metilsulfinifymetilo
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A3-33 H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 H H (metilsulfonil)metilo
A3-34 H |Cl C-H |CI CH, H H CH;

A3-35 H |CI CH |Cl CH; H H etilo

A3-36 H | CI C-H | Cl CHs H H n-propilo

A3-37 H |Cl C-H | Cl CHs; H H isopropilo

A3-38 H | Cl C-H | CI CHs H H ciclopropilo

A3-39 H | Cl C-H Cl CH, H H ciclopropilmetilo
A3-40 H | Cl C-H |CI CH; H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3-41 H | Cl C-H |CI CHs; H H 2-metoxietilo
A3-42 H |Cl C-H |Cl CH; H H (metilsulfanil)metilo
A3-43 H | Cl C-H (Cl CH,3 H H (metilsulfinil)metilo
A3-44 H | C! C-H Cl CHs, H H (metilsulfonit)metilo
A3-45 H | Cl C-H |CI etilo H H CH;

A3-46 H | Cl C-H |[CI etilo H H etilo

A3-47 H | Cl C-H |CI etilo H H n-propilo

A3-48 H | Cl C-H |[Cl etilo H H isopropilo

A3-49 H | CI C-H Cl etilo H H ciclopropilo

A3-50 H | Cl C-H |Cl etilo H H ciclopropilmetilo
A3-51 H | Cl C-H Cl etilo H H 2,2, 2-trifluoroetilo
A3-52 H | Cl CH |Cl etilo H H 2-metoxietilo
A3-53 H | Cl C-H |Cl etilo H H (metilsulfanifymetilo
A3-54 H [CI C-H (Cl etilo H H (metilsulfinil)metilo
A3-55 H | Cl C-H |Cl etilo H H (metilsulfonil)metilo
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A3-56 H |CI C-H |CI Cl H H CH;

A3-57 H {Cl C-H |CI Cl H H etilo

A3-58 H |CI C-H |CI Cl H H n-propilo

A3-59 H [CI CH |Cl Cl H H isopropilo

A3-60 H | Cl CH |CI Cl H H ciclopropilo

A3-61 H | Cl C-H |CI Cl H H ciclopropilmetilo
A3-62 H | Cl C-H |Cl Cl H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3-63 H | Cl C-H [CI Cl H H 2-metoxietilo

A3-64 H | Cl C-H |Cl Cl H H (metilsulfanil)metilo
A3-65 H |Cl CH |C Cl H H (metilsulfinil)metilo
A3-66 H | Cl CH |ClI Cl H H (metilsulfonil)metilo
A3-67 H |Ci CH |CI Br H H CHjs

A3-68 H | Cl CH | Cl Br H H etilo

A3-69 H | Cl CH |CI Br H H n-propilo

A3-70 H | Cl CH |CI Br H H isopropilo

A3-71 H | Cl C-H |CI Br H H ciclopropilo

A3-72 H i Cl C-H |Cl Br H H ciclopropilmetilo
A3-73 H | Cl C-H |ClI Br H H 2,2, 2-trifluoroetilo
A3-74 H | Cl CH |CI Br H H 2-metoxietilo

A3-75 H |Cl C-H |CI Br H H (metilsulfanil)metilo
A3-76 H | Cl CH |CI Br H H (metilsulfinil)metilo
A3-77 H | Cl CH (C Br H H (metilsulfonil)metilo
A3-78 H {Cl Cc-C! | Cl CH3‘ H H CHs;
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A3-79 H | Cl c-Cl | Cl CHs; H H etilo

A3-80 H | Cl c-Ct |Cl CHs; H H n-propilo

A3-81 H | Cl C-Cl |Cl CH; H H isopropilo

A3-82 H |Cl C-Cl |CI CH; H H ciclopropilo

A3-83 H | Cl C-Cl | Cl CH; H H ciclopropilmetilo
A3-84 H | Cl C-Cl | Cl CH; H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3-85 H | Cl C-Cl | Cl CHs; H H 2-metoxietilo
A3-86 H | Cl Cc-Cl |Cl CH; H H (metilsulfanil)metilo
A3-87 H | Cl C-Cl | Cl CH; H H (metilsulfinil)metilo
A3-88 H | Cl c-Cl |Cl CH, H H (metilsulfonil)metilo
A3-89 H | Cl C-Cl |Ci etilo H H CHs;

A3-90 H | Cl C-Ct |ClI etilo H H etilo

A3-91 H | Cl C-Cl i Cl etilo H H n-propilo

A3-92 H |Cl C-Cl | Cl etilo H H isopropilo

A3-93 H | Cl C-Cl |CI etilo H H ciclopropilo

A3-94 H | Cl C-Cl |ClI etilo H H ciclopropilmetilo
A3-95 H |CI Cc-Cl | Cl etilo H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3-96 H | Cl c-Cl | Cl etilo H H 2-metoxietilo
A3-97 H | Cl C-Cl {Cl etilo H H (metilsulfanil)metilo
A3-98 H |Cl c-Cl {Cl etilo H H (metilsulfinil)metilo
A3-99 H | Cl C-Cl | ClI etilo H H (metilsulfonil)metilo
A3-100 |H | CI C-Cl | CI Cl H H CH;

A3-101 |H | Cl C-Cl |Cl Cl H H etilo
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A3-102 |H |CI c-Cl |Cl Cl H |H n-propilo

A3-103 |H | Cl C-Cl (Cl Cl H H isopropilo

A3-104 |H |CI c-Cl |Cl of H |H ciclopropilo
A3-105 |H | CI c-Cl |Ct |[CI H H ciclopropilmetilo
A3-106 |H |CI c-Cl |cCl cl H |H 2,2,2-trifluoroetilo
A3-107 |H |Cl c-clt |cl cl H |H 2-metoxietilo
A3-108 |H |CI c-Cl |cl of H |H (metilsulfanil)metilo
A3-109 |H |Cl c-Cl |{cCl cl H |H (metilsulfinilymetilo
A3-110 |H [Cl c-Cl |Cli of H |H (metilsulfonilymetilo
A3-111 |H |CI c-Cl |Cl Br H |[H CHs

A3-112 |H |CI c-Cl | Cl Br H |H etilo

A3-113 |H | CI c-cl | CI Br H |H n-propilo

A3-114 |H |CI c-Cl |cl Br H {H isopropilo

A3-115 |H | CI C-Cl | CI  Br H H ciclopropilo

A3-116 |H |CI c-Cl |cl Br H |H ciclopropilmetilo
A3-117 |H |CI c-Cl |cl Br H |H 2,2, 2-trifluoroetilo
A3-118 |H |Cl c-Cl |Cl Br H |H 2-metoxietilo
A3-119 |H |CI c-cl | cl Br H |H (metilsulfanil)metilo
A3-120 |H |Cl c-Cl |Ccl  |Br H |H (metilsulfinilmetilo
A3-121 |H |CI c-cl |cl Br H |H (metilsulfonil)metilo
A3-122 |H |CF3 |CH |CF3 |CH, H |H CH,

A3-123 |H |CF3 [C-H |CF3 |CH, H |H etilo

A3-124 |H |CF3 |C-H |CF3 |CH; H |H n-propilo
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A3-125 H [CF3 |C-H |CF3 |CHs H H isopropilo

A3-126 |H |CF3 |C-H |CF3 |[CHs H H ciclopropilo

A3-127 |H {CF3 |C-H CF3 | CHj H H ciclopropilmetilo
A3-128 |H | CF3 C—H CF3 [ CH; H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3-129 |H [CF3 {C-H |CF3 |CHs H H 2-metoxietilo
A3-130 |H {CF3 |C-H |CF3 | CHs H H (metilsulfanil)metilo
A3-131 |H |CF3 |C-H [CF3 |CHs; H H (metilsulfinilymetilo
A3-132 [H [CF3 [C-H |CF3 | CHs; | H H (metilsulfonil)metilo
A3-133 {H [ CF3 |[C-H |CF3 |etilo H H CHs

A3-134 |H |CF3 |C-H | CF3 |etilo H H etilo

A3-135 [H [CF3 |[C-H | CF3 | etilo H H n-propilo

A3-136 |H |CF3 |C-H |CF3 |etilo H H isopropilo

A3-137 |H |CF3 | C-H |CF3 | etilo H H ciclopropilo

A3-138 |H {CF3 |{C-H |CF3 |etio H H ciclopropilmetilo
A3-139 |H |CF3 |[C-H |CF3 |etilo H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3-140 |H [CF3 |C-H |CF3 |etilo H H 2-metoxietilo
A3-141 |H {CF3 1 C-H |CF3 |etilo H H (metilsulfanif)metilo
A3-142 |H [CF3 [C-H |CF3 |etilo H H (metilsulfinil)metilo
A3-143 |H |CF3 |C-H |CF3 |etilo H |H (metilsulfonilymetilo
A3-144 'H |CF3 |C-H |CF3 |CI H H CH;

A3-145 |H [CF3 [C-H |CF3 |CI H H etilo

A3-146 |H [ CF3 |C-H |CF3 |[CI H H n-propilo

A3-147 |H |CF3 |C-H |CF3 |CI H H isopropilo
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A3-148 |H |CF3 [CH |CF3 |CI H |H ciclopropilo 3,96
A3-149 |H [CF3 |C-H |CF3 |CI H H. ciclopropilmetilo

A3-150 |H |CF3 |C-H |CF3 |Cl H |H 2,2, 2-trifluoroetilo

A3-151 |H |CF3 |C-H |CF3 |CI H |H 2-metoxietilo

A3-152 |H |CF3 [C-H |[CF3 |CI H H (metilsulfanit)metilo
A3-153 |H |CF3 |C-H |CF3 |cCI H |H (metilsuffinil)metilo
A3-154 |H |CF3 |C-H |CF3 |Cl H |H (metilsulfonil)metilo
A3-155 |H |CF3 |C-H |CF3 |Br H |H CH, |

A3-156 |H [CF3 |C-H |CF3 |Br H |H etilo

A3-157 |H [CF3 |C-H [{CF3 |Br H H n-propilo

A3-158 |H |CF3 |C-H |CF3 |Br H H isopropilo

A3-159 |H |CF3 |C-H |[CF3 |{Br H H ciclopropilo

A3-160 |H {CF3 |C-H |CF3 |Br H H ciclopropilmetilo

A3-161 |H |CF3 |C-H |CF3 |Br H |H 2,2, 2-trifluoroetilo

A3-162 |H |CF3 |C-H |[CF3 |Br H |H 2-metoxietilo 371
A3-163 |H |CF3 |C-H |CF3 |Br H |H (metilsulfanil)metilo
A3-164 |H |CF3 |C-H |CF3 |Br H |H (metilsulfinil)metilo
A3-165 |H |CF3 |CH |CF3 |Br H |H (metilsulfonil)metilo
A3-166 |H |F CH |CI CF3 H |H CHs

A3-167 |H |F CH |cCl CF3 H |H etilo

A3-168 |H |F CH |Cl CF3 H |H n-propilo

A3-169 |H |F C-H |cCI CF3 H |H isopropilo

A3-170 |H |F C-H |cCl CF3 H |H ciclopropilo
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A3-171 |H |F CH |CI CF3 H H ciclopropilmetilo
A3-172 |H | F CH (Cl CF3 H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3-173 |H | F CH |CI CF3 H H 2-metoxietilo
A3-174 |H |F C-H |CI CF3 H H (metilsulfanil)metilo
A3-175 |H |F C-H |CI CF3 H H (metilsulfinilymetilo
A3-176 |H |F CH |Ci CF3 H H (metilsulfonil)metilo
A3-177 |H | Br C-H |Br CF3 ‘ H H CHs;

A3-178 |H | Br C-H |Br CF3 H H etilo

A3-179 | H | Br C-H |Br CF3 H H n-propilo

A3-180 | H [ Br C-H |Br ' CF3 H H isopropilo

A3-181 |H | Br C-H |Br CF3 H H ciclopropilo

A3-182 (H | Br C-H |Br CF3 H |H ciclopropilmetilo
A3-183 |H | Br CH |Br CF3 H H 2,2,2-trifluoroetilo
A3-184 |(H | Br C-H |Br CF3 H H 2-metoxietilo
A3-185 |H |Br C-H |Br CF3 H H (metilsulfanil)metilo
A3-186 |H |Br C-H |Br CF3 H H (metilsulfinil)metilo
A3-187 |H | Br C-H |Br CF3 H H (metilsulfonil)metilo
A3-188 |H | F C-F F CF3 H H CHs;

A3-189 |H |F C-F |F CF3 H H etilo

A3-190 |H |F CF |F CF3 H H n-propilo

A3-191 |H | F C-F F CF3 H H isopropilo

A3-192 |H |F C-F F CF3 H H ciclopropilo

A3-193 [H |F C-F F CF3 H H ciclopropilmetilo
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A3-194 |H {F C-F F CF3 H H 2,2,2-trifluoroetilo
A3-195 |H |F C-F |F CF3 H H 2-metoxietilo
A3-196 |H |F C-F F CF3 H H (metilsulfanil)metilo
A3-197 {H | F C-F F CF3 H H (metilsulfinilymetilo
A3-198 |H | F C-F F CF3 H H (metilsulfonit)ymetito
A3-199 (H | Cl C-F |Cl CF3 H H CHs

A3-200 |H [ CI C-F |Ci CF3 H H etilo

A3-201 |H jClI C-F Cl CF3 H H n-propilo

A3-202 |H (CI C-F |Cl CF3 H H isopropilo

A3-203 |H | ClI C-F |CI CF3 H H ciclopropilo
A3-204 |H | CI C-F |CI CF3 H H ciclopropilmetilo
A3-205 |H | ClI C-F Cl CF3 H H 2,2,2-trifluoroetilo
A3-206 |H |Cl C-F Cl CF3 H H 2-metoxietilo
A3-207 |H | Ci C-F Cl CF3 H H (metilsulfanil)metilo
A3-208 |H | Cl C-F |CI CF3 H H (metilsulfinil)metilo
A3-209 |H |CI C-F |CI CF3 H H (metilsulfonil)rﬁetilo
A3-210 |F |[CI C-F | CI CF3 H H CH;

A3211 |F ; Cl C-F Cl CF3 H H etilo

A3-212 |F | ClI C-F |Cl CF3 H H n-propilo

A3-213 |F |CI |C-F |CI CF3 H H isopropilo

A3-214 | F | CI C-F Cl- CF3 H H ciclopropilo
A3-215 | F | CI C-F Cl CF3 H H ciclopropiimetilo
A3-216 | F |CI C-F Cl CF3 H H 2,2, 2-trifluoroetilo
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A3-217 |F |CI C-F |CI CF3 H H 2-metoxietilo
A3-218 | F | Cl C-F |Cl CF3 H H (metilsulfanil)metilo
A3-219 |F I Cl C-F Cl CF3 H H (metilsulfinilymetilo
A3-220 |F |CI C-F | Cl CF3 H H {metilsulfonil)metilo
A3-221 |H |CF3 |C-H |H CF3 H H CH,

A3-222 |H |[CF3 |C-H |H CF3 H H etilo

A3-223 |H |CF3 |CH |H CF3 H H n-propilo

A3-224 |H |CF3 [C-H |H CF3 H H isopropilo

A3-225 |H |CF3 |C-H |H CF3 H H ciclopropilo
A3-226 |H |CF3 |C-H [|H CF3 H H ciclopropilmetito
A3-227 |{H |CF3 |C-H |H CF3 H H 2,2,2-trifiuoroetilo
A3-228 |H |CF3 |C-H [H CF3 H H 2-metoxietilo
A3-229 |H {CF3 |C-H IH CF3 H H (metilsulfanil)metilo
A3-230 |H |CF3 |[C-H |H CF3 H H (metilsulfinit)metilo
A3-231 |H |CF3 {C-H {H CF3 H' [H (metilsulfonil)metilo
A3-232 |H |CF3 |C-F H CF3 H H CH;

A3-233 |H |CF3 |[C-F H CF3 H H etilo

A3-234 |H |CF3 |C-F H CF3 H H n-propifo

A3-235 |H |CF3 |C-F |H CF3 H H isopropilo .

A3-236 |H |CF3 |C-F |H CF3 H H ciclopropilo
A3-237 |H |CF3 |[C-F H CF3 H H ciclopropilmetilo
A3-238 |H |CF3 |C-F H CF3 H H 2,2, 2-trifluoroetilo
A3-238 |H |CF3 |C-F H | CF3 H H 2-metoxietilo
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A3-240 |H [CF3 |C-F H CF3 H. |H (metilsulfanil)metilo
A3-241 |H [CF3 |C-F H CF3 H H (metilsulfinil)metilo
A3-242 |H |CF3 |C-F |H CF3 H H (metilsulfonil)metilo
A3-243 |H |CF3 |C-H |F CF3 H H CH;3

A3-244 |H {CF3 |C-H |F CF3 H H etilo

A3-245 |H |[CF3 |C-H |F CF3 H H n-propilo

A3-246 |H |CF3 [C-H |F CF3 H H isopropilo

A3-247 |H |CF3 |C-H |F CF3 H H ciclopropilo

A3-248 |H |CF3 |C-H |[F CF3 H H ciclopropiimetilo
A3-249 |H [CF3 |C-H |F CF3 H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3-250 |H |CF3 |C-H |F CF3 H H 2-metoxietilo
A3-251 |H {CF3 |C-H |F CF3 H H (metilsulfanil)metilo
A3-252 |H [CF3 |C-H |F CF3 H H (metilsulfinil)metilo
A3-253 |H [CF3 |C-H |F CF3 H H (metilsulfonil)metilo
A3-254 |H [CF3 | C-Cl |H CF3 H H CH;

A3-255 |H |[CF3 |C-Cl |H CF3 H H etilo

A3-256 |H [CF3 |C-Cl |H CF3 H H n-propilo

A3-257 |H |CF3 |C-Cl |H CF3 H |H isopropilo

A3-258 {H [CF3 |C-Cl |H CF3 H H ciclopropilo

A3-259 |H |CF3 |C-Cl |{H CF3 H H ciclopropilmetilo
A3-260 |H |CF3 |C-ClI |H CF3 H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3-261 |H [CF3 [C-ClI |H CF3 H H 2-metoxietilo
A3-262 {H |CF3 ;CCl |H CF3 H H (metiléulfanil)metilo




- 228 -

E.No X' [X2 |A Xt Y vt |R R’ :g'
A3-263 |H |CF3 |C-CI | H CF3 H H (metilsulfinilymetilo
A3-264 |H [CF3 |CCl |H CF3 H H (metilsuifonil)metilo
A3-265 |H [CF3 |C-H |ClI CF3 H H CH;

A3-266 {H |CF3 | C-H |CI CF3 H H etilo

A3-267 |H |CF3 [C-H |CI CF3 H H n-propilo

A3-268 |H [CF3 |[C-H |[CI CF3 H H isopropilo

A3-269 |H |CF3 |C-H [ CI CF3 H H ciclopropilo
A3-270 |H |CF3 |[C-H [CI CF3 H H ciclopropilmetilo
A3-271 |H |CF3 |[C-H |CI CF3 H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3-272 |H |CF3 |C-H |CI CF3 H H 2-metoxietilo
A3-273 |H |CF3 |C-H |CI CF3 H H (metilsulfanil) metilo
A3-274 |H |CF3 |C-H [CI CF3 H H (metilsulfinil)metilo
A3-275 |H [CF3 |C-H |CI CF3 H H (metilsulfonil)metilo
A3-276 |H [CF3 |C-CI |CI CF3 H H CH,

A3-277 |H |CF3 |C-CI |CI CF3 H H etilo

A3-278 |H |CF3 |C-ClI |CI CF3 H H n-propilo

A3-279 |H | CF3 | C-Cl |CI CF3 H H isopropilo

A3-280 |{H |CF3 | C-Cl |CI CF3 H H ciclopropilo
A3-281 |H [CF3 |C-ClI |CI CF3 H H ciclopropilmetilo
A3-282 |H |CF3 |C-ClI [CI CF3 H H 2,2,2-trifluoroetilo
A3-283 |H |CF3 |{C-Cl |CI CF3 . H H 2-metoxietilo
A3-284 |{H |[CF3 |C-CI | Cl CF3 H H (metilsulfanilymetilo
A3-285 |H |CF3 |[C-CI |CI CF3 H H (metilsulfinil)metilo
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Ej.No | X'|X? A x* Y? Y* |R® R’ I:g
A3-286 |H [CF3 |C-Cl |Cl CF3 H |H (metilsulfonil)metilo
A3-287 |H |CI c-Cl |cCl CF3 H |H n-butilo

A3-288 |H |CI c-Cl |cCI ¢F3 H |H iso-butilo

A3-289 |H |CI c-Cl |cCl CF3 H |H ciclo-butilo

A3-290 |[H |Cl c-Cl |Ci CF3 H |H 2-cloroetilo

A3-291 |H | ClI Cc-Cl |CI CF3 H H tientan-3-ilo

A3-292 |H |CI c-Cl | cCl CF3 H |H 1-oxidotientan-3-ilo
A3293 |H |cI |ccl |t |cF3 H |H :01 “dioxidofigntan-3-
A3-294 |H [ Cl C-Cl | CI CF3 H H 2,4 6-trifluorofenilo
A3-295 |H |Cl c-cl |cCl CF3 H |H metilamino

A3-296 |H |Cl c-Cl |cl CF3 H |H dimetilamino
A3-297 |H |Cl c-cl |cCi CF3 H |H etilamino

A3-298 |H |Cl c-Cl |Cl CF3 H |H ciclopropilamino
A3-299 |H |cCl c-Cct |cCl CF3 H |H prop-2-en-1-ilamino
A3-300 |H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 H |H n-butilo

A3-301 {H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 H |H iso-butilo

A3-302 |H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 H |H ciclo-butilo

A3-303 |H |[CF3 |C-H |CF3 |CF3 H H 2-cloroetilo

A3-304 |H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 H |H tientan-3-ilo

A3-305 |H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 H |H 1-oxidotientan-3-ilo
A3-306 |H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 H |H |1Io1 “dioxidofientan-3-
A3-307 |H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 H |H 2,4,6-trifluorofenilo
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A3-308 {H |CF3 {C-H |CF3 |CF3 H H metilamino

A3-309 |H {CF3 [C-H [CF3 |CF3 H H dimetilamino
A3-310 |H |CF3 |C-H |CF3 |[CF3 H H etilamino

A3-311 |H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 H H ciclopropilamino
A3-312 |H |CF3 [C-H [CF3 |CF3 H H prop-2-en-1-ilamino
A3-313 |H | CI C-H |CI CF3 H H terc-butoxi

A3-314 |H | CI CCl | CF3 H H terc-butoxi

A3-315 |H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 H | H terc-butoxi

A3-316 |H | Cl C-H |CI Cl | H H terc-butoxi

A3-317 |H | CI C-Cl | Ci Cl H H terc-butoxi

A3-318 |H |CF3 |C-H |CF3 [CI H H terc-butoxi

A3-319 (H | CI C-H | CI Br H H terc-butoxi

A3-320 {H | CI C-Cl | Cl Br H H terc-butoxi

A3-321 |H |[CF3 |C-H [CF3 |Br H H terc-butoxi

A3-322 |F |CI C-F |ClI Br H H CH,3

A3-323 (F | CI C-F |CI Br H H etilo

A3-324 |F | Cl C-F Cl Br H H n-propilo

A3-325 |F | Cl C-F |CI Br H H isopropilo

A3-326 |F | CI C-F |CI Br H H ciclopropilo

A3-327 |F | Cl C-F |Cl Br H H ciclopropilmetilo:
A3-328 |F | CI C-F |CI Br H H 2,2,2-trifluoroetilo
A3-329 |F | CI C-F Cl Br H H 2-metoxietilo
A3-330 [F | ClI C-F |Ci Br H H (metilsulfanil)métilo
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Eji.N° [ X'|X? A x* Y? Y |R R’ I:g
A3-331 |F |CI C-F Cl Br H H (metilsulfinitymetilo
A3-332 |F | CI C-F |CI Br H H {metilsulfonil)metilo
A3-333 |F {Cl C-H |CI Br H H CHs

A3-334 | F (Cl CH |Cl Br H H etilo

A3-335 |F [ CI C-H |Cl Br H H n-propilo

A3-336 [F |CI CH |CI Br H H isopropilo

A3-337 |F |CI C-H |Cl Br H H ciclopropilo

A3-338 |F | CI CH |Ci Br H H ciclopropilmetilo
A3-339 |F |CI C-H | Cl Br H H 2,2, 2-trifluoroetilo
A3-340 |F [ CI CH |CI Br H H 2-metoxietilo
A3-341 |F |Cl C-H |ClI | Br H H (metilsulfanil)metito
A3-342 |F |CI CH |CI Br H H (metilsulfinil)metilo
A3-343 | F | CI C-H |Ci Br H H (metilsulfonil)metilo
A3-344 |F | CI C-H |CI CF3 H H CHs;

A3-345 {F |CI C-H |Cl CF3 H H etilo

A3-346 |F |CI C-H |Cl CF3 H H n-propilo

A3-347 | F | Cl C-H |Cl CF3 H H isopropilo

A3-348 |F |Cl C-H |Cl CF3 H H ciclopropilo

A3-349 |F |CI CH |Cl CF3 H H ciclopropilmetilo
A3-350 [F |CI C-H |CI CF3 H H 2,2,2-trifluoroetilo
A3-351 |F | Cl CH |Cl CF3 H H 2-metoxietilo
A3-352 |F |CI CH |Cl CF3 H H (metilsulfanil)metilo
A3-353 |F | CI CH |[CI CF3 H H (metilsuffinil)metilo
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A3-354 |F Cl C-H |Cl CF3 H H (metilsulfonil)metilo
A3-355 |H | Cl CH |Cl Cl F H CHs;

A3356 |H |CI |CH [CI |Cl F |H etilo 3,86
A3-357 |H | ClI CH |[Cl Cl F H n-propilo

A3-358 |H | CI C-H |CI Cl F H isopropilo

A3-359 |H [CI CH |Cl Ci F H ciclopropilo

A3-360 |H [CI C-H [CI Cl F H ciclopropilmetilo
A3-361 |H | CI C-H |Cl Cl F H 2,2 2-trifluoroetilo
A3-362 |H | CI C-H | Cl Cl F H 2-metoxietilo
A3-363 {H |CI C-H |Cl Cl F H (metilsulfanil)metilo
A3-364 |H |Cl C-H |Cl Cl F H (metilsulfinilymetilo
A3-365 | H [ Cl C-H |[CI Cl F H (metilsulfonit)metilo
A3-366 |H | Cl cCl |Cl  |CI F H CH,

A3-367 |H |CI C-Cl |CI Cl F H etilo

A3-368 |H | Cl c-Ct | Cl Cl F H n-propilo

A3-369 |H |CI c-Ccl | Cl Cl F H isopropilo

A3-370 |H [ CI C-Cl | Cl Cl F H ciclopropilo

A3-371 |H | CI C-Cl jCl Cl F H ciclobropilmetilo
A3-372 |H | CI Cc-Cl |Cl C F H 2,2,2-trifluoroetilo
A3-373 |H | CI C-Cl |Cl Cl F H 2-metoxietilo
A3-374 {H | CI C-Cl | Cl Cl F H (metilsulfanil)metilo
A3-375 |H | CI C-Cl | CI Cl F H (metilsulfinil)metilo
A3-376 {H |CI C-Cl | Cl Cl F H (metitsulfonil)metilo
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A3-377 |H |[CF3 |C-H |CF3 |Cl F H CH;
A3-378 |H [CF3 |C-H |CF3 |CI F |'H etilo
A3-379 |H {CF3 |C-H |CF3 |CI F H n-propilo
A3-380 |H |[CF3 |C-H |CF3 |Cl F H isopropilo
A3-381 |H |CF3 |C-H |CF3 |CI F H ciclopropilo
A3-382 |H |CF3 |C-H }CF3 |CI F H ciclopropilmetilo
A3-383 |H |CF3 |C-H |CF3 |CI F H 2,2,2-trifluoroetilo
A3-384 |H [CF3 |C-H |CF3 |CI F H 2-metoxietilo
A3-385 |H [CF3 |C-H |CF3 |CI F H (metilsulfanil)metilo
A3-386 {H [CF3 |C-H |CF3 |CI F H (metilsulfinil)metilo
A3-387 |H [CF3 |C-H |CF3 |CI F H (metilsulfonil)metilo
A3-388 |H | CI C-Cl | Cl metoxi H H CH,3
A3-388 |H | ClI Cc-Ct |CI metoxi H H etilo
A3-390 |H [ CI C-Cl | Cl metoxi H H n-propilo
A3-391 | H | CI C-Ct | Cl metoxi H H isopropilo
A3-392 |H | CI C-Cl |CI ‘metoxi H H ciclopropilo
A3-393 |H | CI C-Cl | ClI metoxi H H ciclopropilmetilo
A3-394 |H | ClI C-Cl | Cl. metoxi H H 2,2, 2-trifluoroetilo
A3-395 |H | CI c-Cct [ Cl metoxi H H 2-metoxietilo
A3-396 |H | CI C-Cl |CI metoxi H H (metilsulfanil)metilo
A3-397 [H |CI Cc-Cl | Cl metoxi H H (metitsulfinil)metilo
A3-398 |H [ CI c-Cl | Cl metoxi H H (metilsuifonil)metilo
A3-399 |H [CI c-Cl | Cl difiuore- H H CH;

metoxi
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difluoro-
A3-400 {H | Ci C-Cl | Cl _ H H etilo
metoxi
difluoro-
A3-401 |H | CI C-Cl | Cl ) H H n-propilo
metoxi
' difluoro-
A3-402 |H | CI C-Cl |ClI _ H H isopropilo
, metoxi
difluoro- , .
A3-403 |H | CI c-Cl | Ci ] H H ciclopropilo
metoxi
difluoro-
A3-404 |H |CI C-Cl | Ci ) H H ciclopropilmetilo
metoxi
difluoro- o
A3-405 |[H | Cl C-Cl {Ci ) H H 2,2,2-trifluoroetito
metoxi
' difluoro-
A3-406 |H | Cl C-Cl {Cl ) H H 2-metoxietilo
metoxi
difluoro-
A3-407 [H | Cl C-Cl | Ci ) H H (metilsulfanil)metilo
metoxi
difluoro-
A3-408 [H | Cl C-Cl {Ci ) H H (metilsulfinil)metilo
metoxi _
difluoro-
A3-409 |H | Cl C-Cl | Cl ) H H (metilsulfonil)metilo
metoxi
trifluoro-
A3-410 |H | CI C-Cl | Cl ) H H CHs
metoxi
trifluoro-
A3-411 [ H {Cl C-Cl | Cl _ H H etilo
metoxi
trifluoro-
A3-412 [H | Cl C-Cl | Cl . H H n-propilo
metoxi
trifluoro-
A3-413 |H | CI C-Ct |Cl _ H H isopropilo
metoxi
trifluoro-
A3-414 |H | Ci c-Cl {Ci ) H H ciclopropilo
metoxi
A3-4156 |H | Cl c-Cl | Cl trifluoro- H H ciclopropilmetilo
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Eji.N° [X'|X? A x* Y? Y |R R’ Pg

metoxi

: frifluoro-

A3-416 |H |[CI Cc-Cl | Cl _ H H 2,2,2-trifluoroetilo

metoxi

trifluoro- o
A3-417 |H |CI c-Ci |Cl _ H H 2-metoxietilo

metoxi

trifluoro- ) _ ]
A3-418 |H | Cl C-Cl | Cl _ H H (metilsulfanil)metilo

mefoxi

trifluoro-
A3-419 | H | CI C-Cl | Cl _ H H (metilsulfinilymetilo

metoxi

triftuoro-
A3-420 |H [ Cl C-Cl | Cl ) H H (metilsutfonil)metilo

‘ metoxi
A3-421 |H | CI C-Cl {Cl CF3 H H cianometilo
A3-422 |F | Cl C-F | CI CF3 H H cianometilo
A3-423 |H | Cl C-Cl | Cl CF3 H metilo | ciclopropilo
prop-
A3-424 |H | Cl c-Ct [Cl CF3 H 1-en- | ciclopropilo
2-ilo

Tabla A4 — Compuestos de acuerdo con la invencién
FEF
1

X

Ne de [ X'|X® |A x* Y? R® |R’
Ej.

Ad-1 |H |[Cl |CH cl CF3 H |CH,
A42 |H |ClI |CH Cl CF3 H | etilo
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Ne de | X' [ X |A x|y R® |R’

Ej.

A4-3 H | Cl C-H Cl CF3 H n-propilo

Ad4 |H|cl |cH |c  |cF3 H | isopropilo

A4-5 H|Cl |C-H o CF3 H | ciclopropilo

A4-6 H | Ci C-H Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A4-7 H | Cl C-H Cl CF3 H 2,2, 2-trifluoroetilo
A4-8 H | Cl C-H Cl CF3 H 2—metoxfetilo |

A4-9 H{Cl |CH Cl CF3 H | (metilsulfanilmetilo
A4-10 |H |CI |C-H Cl CF3 H | (metilsulfinil)metilo
A4-11 |H [CI |C-H Ci  |CF3 H | (metilsulfonil)metilo
A4-12 |H | CI C-Cl Cl CF3 H CH,

A4-13 |H |CI |C-Cl Cl CF3 H | etilo

A4-14 |H | Cl C-CI Cl CF3 H n-propilo

A4-15 |H |Cl |cCcl |(cClI CF3 H | isopropilo

A4-16 |H | CI C-Cl Cl CF3 H ciclopropilo

A4-17 {H | Cl C-Cl Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A4-18 |H {CI |C-Cl Cl CF3 H | 2,2,2-trifluoroetilo
A4-19 [H }Cl |C-C! Ci CF3 H | 2-metoxietilo
A4-20 |H | Cl C-Cl Cl CF3 H (metilsulfanil)metilo
A4-21 |H |ClI |C-CI Cl CF3 H (metilsulfinil)metilo
A4-22 |H [ CI |C-Cl Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
A4-23 |H |CF3|C-H CF3 |CF3 H |CH;

A4-24 |H |CF3|C-H CF3 | CF3 H etilo

A4-25 |H | CF3{C-H CF3 | CF3 H n-propilo

?
%
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No de | X' | X2 |A Xt |Y? R® |R

Ej.

A4-26 'H | CF3|C-H CF3 | CF3 H isopropilo

A4-27 |H [CF3|C-H CF3 | CF3 H | ciclopropilo
A428 |H |CF3|C-H CF3 | CF3 H ciclopropilmetilo
A4-29 |H {CF3|C-H CF3 | CF3 H 2,2, 2-trifluoroetilo
A4-30 |H | CF3|C-H CF3 | CF3 H 2-metoxietilo
A4-31 |H [CF3|C-H CF3 | CF3 H (metilsuifanil)metilo
A4-32 |H |CF3|C-H CF3 |CF3 H | (metilsulfinilimetilo
A4-33 |H |CF3|C-H CF3 |CF3 H | (metilsulfonil)metilo
Ad4-34 |H | CI C-H Cl CHs; H CHs;

A4-35 |H |[CI |C-H Cl CH, H | etilo

A4-36 |H | Cl C-H Cl CHj H n-propilo

A4-37 |H |ClI {C-H Cl CH; H isopropilo

A4-38 |H | Cl C-H Cl CHs, H ciclopropilo
A4-39 |H |CI C-H Cl CH; H ciclopropilmetilo
A4-40 |H [CI C-H Cl CH; H 2,2, 2-trifluoroetilo
A4-41 {H |Cl |C-H Cl CH, H | 2-metoxietilo
Ad4-42 (H | CI C-H Cl CH; H (metilsulfanil)metilo
A4-43 |H | Cl C-H Cl CHs; H (metilsulfinil)metilo
A4-44 | H | CI C-H Cl .| CHs H (metilsulfonil)mefilo
A4-45 |H (CI |C-Cl Cl CH; H |CHs;

A4-46 |H | Cl |C-CI Cl CHs H | etilo

A4-47 |H | Cl C-Cl Cl CH, H n-propilo

A4-48 [H | CI C-Cl Cl CHs; H isopropilo
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Ne de [X'|[X* |A Xt |Y? R® |R

Ej.

A4-49 | H | CI C-Cl Cl CHs; H ciclopropilo

A4-50 |H [ ClI |C-Cl Cl CHs H | ciclopropilmetilo
A4-51 |H |Cl |C-CI Cl CH; H 1 2,22-trifluoroetilo
A4-52 |H |Cl |C-ClI Ci CH; H | 2-metoxietilo
A4-53 [ H | CI C-Cl Cl CHs; H (metilsulfanil)metilo
A4-54 |H | Cl C-Cl Cl CHs; H {metilsulfinil)metilo
A4-55 |H |Cl |C-CI Cl CH3 H . | (metilsulfonil)metilo
A4-56 |H | CF3 | C-H CF3 | CHs; H CH;

A4-57 |H [CF3|C-H CF3 | CHs H etilo

A4-58 |H | CF3|C-H CF3 | CHs H n-propilo

A4-59 [H | CF3|CH CF3 | CHs H | isopropilo

A4-60 |H |CF3|C-H CF3 | CHs H ciclopropilo

A4-61 |H | CF3 | C-H CF3 | CHs; H ciclopropilmetilb
A4-62 |H |CF3|C-H CF3 | CHs H A2,2,2-trifluoroetilo
A463 |H |CF3|C-H CF3 | CH; H 2-metoxietilo
A4-64 |H | CF3|C-H CF3 | CHs H | (metilsulfanil)metilo
A4-65 [H |CF3|C-H CF3 | CH; H | (metilsulfinil)metilo
A4-66 |H | CF3 | C-H CF3 | CH; H (metilsulfonil)metilo
A4-67 |H |F C-H Cl CF3 H CHs;

A468 |H |F C-H Cl CF3 H | etilo

A469 |(H [F C-H Cl CF3 H n-propilo

A4-70 |H | F C-H |CI CF3 H isopropilo

A4-71 |H | F C-H Cl CF3 H ciclopropilo
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Ej.

A4-72 |H | F C-H Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A4-73 |H |F C-H Cl CF3 H 2,2,2-triflqoroetilo
A4-74 |H |F C-H Cl CF3 H | 2-metoxietilo
A4-75 |H | F C-H Cl CF3 H {metilsulfanil)metilo
A4-76 |H | F C-H Cl CF3 H (metilsulfinilmetilo
A4-77 |H |F C-H Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
A4-78 |H {Br |C-H Br CF3 H | CH;

A4-79 |H [Br |C-H Br CF3 H | etilo

A4-80 |H |Br |C-H Br CF3 H n-propilo

A4-81 (H |Br |C-H Br CF3 H isopropilo

A4-82 |H |Br |C-H Br CF3 H ciclopropilo
A4-83 |H [Br | C-H Br CF3 H ciclopropilmetilo
A4-84 (H | Br C-H Br CF3 H 2,2, 2-trifluoroetilo
A4-85 |H {Br |[C-H Br CF3 H 2-metoxietilo
A4-86 |H |Br | C-H Br CF3 H (metilsulfanil)metilo
A4-87 |H |Br |C-H Br CF3 H | (metilsulfinil)metilo
A4-88 |[H |Br {C-H Br CF3 H (metilsulfonil)metilo
A4-89 |H | F C-F F CF3 H CH;

A490 |H |F C-F F CF3 H etilo

A4-91 |H | F C-F F CF3 H n-propilo

A4-92 |H | F C-F F CF3 H isopropilo

A493 |H |F C-F F CF3 H ciclopropilo
A4-94 |H |F C-F F CF3 H ciclopropiimetilo
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A4-95 |H |F C-F F CF3 H | 2,22-trifluoroetilo
A4-9%6 |H |F |[C-F F CF3 H | 2-metoxietilo
A4-97 |H | F C-F F CF3 H (metilsulfanil)metilo
A4-98 'H |F C-F F CF3 H (metilsulfinil)metilo
A4-99 [H |F C-F F CF3 H | (metilsulfonil)metilo
A4-100 |H |CI | C-F Cl CF3 H |CHs

A4-101 [H | CI C-F Cl CF3 - H ‘etilo

A4-102 |H |Cl |C-F cl CF3 H | n-propilo

A4-103 1 H | CI C-F Cl CF3 H isopropilo

A4-104 | H | CI C-F Cl CF3 H ciclopropilo
A4-105 [H | CI C-F Cl CF3 H ciclopropiimetilo
A4-106 |H | CI C-F Cl CF3 H 2,2 2-trifluoroetilo
A4-107 {H | CI | C-F Cl CF3 H | 2-metoxietilo
A4-108 | H | CI C-F Ccl ‘CF3 H (metilsulfanit)metilo
A4-108 [H | CI C-F Cl CF3 H (metilsulfinilymetilo
A4-110 |[H | Cl | C-F Cl CF3 H | (metilsulfonil)metilo
A4-111 |F (CI | C-F Cl CF3 H |CH;

A4-112 | F | Cl C-F Cl CF3 H etilo

A4-113 | F | Cl C-F Cl CF3 H n-probilo

Ad-114 | F | Cl C-F Cl CF3 H isopropiio

Ad4-115 | F | Cl C-F Cl CF3 H ciclopropilo

A4-116 | F | Cl C-F Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A4-117 | F | CI Cl CF3 H 2,2 2-trifluoroetilo
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A4-118 | F | Cl C-F Cl CF3 H 2-metoxietilo
A4-119 |F |Cl |cF |cl |cF3 H | (mefilsulfanilmetilo
A4-120 |F | Cl C-F Cl CF3 H (metilsulfinil)metilo
A4-121 [ F | Cl C-F Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
A4-122 |H [ CF3 | C-H H CF3 H CHs;

A4-123 +H | CF3 | C-H H CF3 H etilo

A4-124 |H [ CF3 | C-H H CF3 H n-propilo

A4-125 |H [ CF3 | C-H H CF3 H isopropilo

A4-126 |H | CF3 | C-H H CF3 H ciclopropilo
A4-127 |H [ CF3 | C-H H CF3 H ciclopropilmetilo
A4-128 |H {CF3 | C-H H CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
A4-129 | H | CF3 | C-H H CF3 H 2-metoxietilo
A4-130 |H | CF3 | C-H H CF3 H (metilsulfanil)metilo
A4-131 |H [ CF3 | C-H H CF3 H (metilsulfinil)metilo
A4-132 |H [ CF3 | C-H H CF3 H (metilsulfonit)metilo
A4-133 |H | CF3 | C-F H CF3 H CHs

A4-134 | H | CF3 | C-F H CF3 H etilo

A4-135 |H | CF3 | C-F H CF3 H n-propilo

A4-136 {H | CF3 | C-F H CF3 H isopropilo

A4-137 |H | CF3 | C-F H CF3 H ciclopropilo
A4-138 |H | CF3 | C-F H CF3 H ciclopropilmetilo
A4-139 1 H | CF3 | C-F H CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
A4-140 |H |CF3 | C-F H CF3 H

2-metoxietilo




- 242 -

Ne de | X' | X* | A x* Y R |R

Ej.

A4-141 |H | CF3 | CF H CF3 H | (metilsulfanil)metilo
A4-142 |H | CF3 | C-F H CF3 H | (metilsulfinil)metilo
A4-143 |H | CF3 | C-F H CF3 H (metilsulfonil)metilo
A4-144 |H | CF3 | C-H F CF3 H CHs;

A4-145|H | CF3 | C-H F CF3 H |etilo

A4-146 |H | CF3 | C-H F CF3 H n-propilo

A4-147 |H |CF3|C-H |F CF3 H |isopropilo

A4-148 |H { CF3 | C-H F CF3 H ciclopropilo
A4-149 |H |CF3 | C-H F CF3 H | ciclopropilmetilo
A4-150 |H | CF3 | C-H F CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
A4-151 |H | CF3 | C-H F CF3 H 2-metoxietilo
A4-152 |H | CF3 | C-H F CF3 H | (metilsulfanil)metilo
A4-153 |H | CF3 | C-H F CF3 H | (metilsulfinil)metilo
A4-154 |H | CF3 | C-H F CF3 H (metilsulfonil)metilo
A4-155 |H [ CF3 | C-CI H CF3 H CH,

A4-156 |H | CF3 | C-CI H CF3 H |etilo

A4-157 |H | CF3 | C-Cl H CF3 H | n-propilo

A4-158 |H | CF3 | C-Cl H CF3 H isopropilo

A4-159 |H | CF3 | C-CI H CF3 H ciclopropilo
A4-160 |H | CF3 | C-CI H CF3 H | ciclopropilmetilo
A4-161 | H | CF3 | C-Ci H CF3 H | 2,2,2-trifluoroetilo
A4-162 |H [ CF3 | C-Cl H CF3 H 2-metoxietilo
A4-163 |H [ CF3 | C-Cl H CF3 H (metilsulfanil)metilo
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A4-164 |H | CF3 | C-CI H CF3 H (metilsulfinil)metilo
A4-165 |H | CF3 | C-Cl H CF3 H (metilsuifonil)metilo
A4-166 | H | CF3 | C-H Cl CF3 H |CH,

A4-167 |H [ CF3 | C-H Cl CF3 H etilo

A4-168 |H | CF3 | C-H Cl CF3 H n-propilo

A4-169 |H [ CF3 | C-H Cl CF3 H isopropilo

A4-170 |H | CF3 | C-H Cl CF3 H | ciclopropilo
A4-171 |H [ CF3 | C-H Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A4-172 | H | CF3 | C-H Cl CF3 H 2.,2,2—trifluoroetilo
A4-173 |H | CF3 | C-H Cl CF3 H 2-metoxietilo
A4-174 |H [ CF3 | C-H Cl CF3 H (metilsulfanil)metilo
A4-175 |H | CF3 | C-H Cl CF3 H | (metilsulfinil)metilo
A4-176 |H | CF3 | C-H Cl CF3 H (metilsulfonit)metilo
A4-177 | H | CF3 | C-CI Cl CF3 H CH;

A4-178 |H | CF3 | C-CI Cl CF3 H etilo

A4-179 |H | CF3 | C-Cl Cl CF3 H n-propilo

A4-180 {H | CF3 | C-CI Cl CF3 H isopropito

A4-181 |H | CF3 | C-CI Cl CF3 H ciclopropilo
A4-182 |H | CF3 | C-CI Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A4-183 |H | CF3 | C-CI Cl CF3 H | 2,2,2-trifluoroetilo
A4-184 | H | CF3 | C-CI Cl CF3 H | 2-metoxietilo
A4-185 | H | CF3 | C-Cl Cl. CF3 H (metilsulfanil)metilo
A4-186 | H | CF3 | C-ClI Cl CF3 H (metilsulfinil)metilo
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A4-187 |H | CF3 | C-Cl Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo

A4-188 |H | CI | C-CI Cl CF3 H | n-butilo

A4-189 |H {CI | C-Cl Cl CF3 H | iso-butilo

A4-190 [H [ CI C-Cl Cl CF3 H ciclo-butilo

A4-191 |H | CI | C-Cl Cl CF3 H | 2-cloroetilo

A4-192 |H | ClI | C-Cl Cl CF3 H | tientan-3-ilo

A4-193 [H | CI C-Cl Cl CF3 H 1-oxidotientan-3-ilo

A4-194 | H | CI C-Cl Cl CF3 H 1,1-dioxidotientan-3-ilo

A4-195 |H | ClI | C-Cl Cl CF3 H | 2,4 6-trifluorofenilo

A4-196 | H | Cl C-Cl Cl CF3 H metilamino

A4-197 | H | Cl C-Ci Cl CF3 H dimetilamino

A4-198 {H | CI C-Cl Cl CF3 H etilamino

A4-199 |H | CI | C-Cl Cl CF3 H | ciclopropilamino

A4-200 |H [ CI C-CI_- Cl CF3 H prop-2-en-1-ilamino

A4-201 [H | CI C-H Cl CF3 H (dimetilamino)metilo

A4-202 1 H |Cl | C-H Cl CF3 H pirrolidin-2-ilo

A4-203 |H | Cl C-H Cl CF3 H 1-(terc-butoxicarboniI)pirfoIidin-2-
ilo

A4-204 |H | CI C-H -Cl difluorometilo H CH,

A4-205|H | Cl C-H Cl difluorometilo H etilo

A4-206 |H | Cl C-H Cl difluorometiio H n-propilo

A4-207 |[H | CI C-H Cl difluorometilo H isopropilo

A4-208 1 H |Cl |C-H Cl difluorometilo H | ciclopropilo

A4-209 |H | CI C-H Cl difluorometilo H ciclopropilmetilo
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A4-210 |H | ClI | C-H Cl difuorometilo | H | 2,2,2-trifluoroetilo
A4-211 {H [ClI | C-H Cl difluorometilo | H | 2-metoxietilo
A4-212 |H | CI C-H Cl difluorometilo H (metilsulfanil)metilo
A4-213 | H | CI C-H Cl difluorometilo H (metilsulfinil)metilo
A4-214 |H |Cl | C-H Cl difluorometilo H (metilsulfonil)metilo
A4-215 | H | ClI C-Cl Cl difluorometilo H CHj

A4-216 |H | Cl C-Ci Cl difluorometiio H etilo

A4-217 |H | CI C-Cl Cl difluorometilo H n-propilo

A4-218 {H | ClI | C-CI Cl diftuorometilo H isqpropilo

A4-219 | H ; Cl C-Cl Cl difluorometilo | H ciclopropilo
A4-220 |H | Cl C-Cl Cl difluorometilo H ciclopropilmetilo
A4-221 | H | Cl C-Cl Cl difluorometilo H 2,2,2-trifluoroetito
A4-222 (H | CI | C-CI Ci difluorometilo H | 2-metoxietilo
A4-223 |H [ CI C-Cl Cl difluorometilo H (metilsuifanil)metilo
A4-224 |H | Cl C-Cl Cl difluorometilo H (metilsulfinil)metilo
A4-225 1 H [ CI | C-Cl Cl difluorometilo H (metilsulfonil)metito
A4-226 | F |ClI |C-F Cl difluvorometilo | H | CHs;

A4-227 | F | Cl C-F Cl difluorometiio | H etilo

A4-228 [ F | CI C-F Cl difluorometilo H n-propilo

A4-229 | F [ Cl C-F Cl difluorometilo H isopropilo

A4-230 | F { CI C-F Cl difluorometilo H ciclopropilo

A4-231 | F | Cl C-F Cl difluorometilo H ciclopropilmetilo
A4-232 | F [ CI C-F Cl difluorometilo H 2,2,2-trifluoroeti|o

25+
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A4-233 |F |Cl | C-F Cl difluorometilo H | 2-metoxietilo
A4-234 |F | Cl | C-F Cl difluorometilo H (metilsulfanil)metilo
A4-235 | F | Cl C-F Cl difluorometito H (metilsulfinil)metilo
A4-236 | F | CI C-F Cl difluorometilo H (metilsulfonil)metilo
A4-237 |H | ClI | C-Cl Cl Cl H |CHs

A4-238 |H | CI C-Cl Cl o] H etilo

A4-239 [H | CI C-Cl Cl Cl H n-propilo

A4-240 |H (CI | C-Cl Cl Cl H | isopropilo

A4-241 | H [CI [ C-Cl Cl Cl H ciclopropilo
A4-242 |H | Cl C-Cl Cl Cl H ciclopropilmetilo
A4-243 |H | CI C-Ci Cl Cl H 2,2,2-trifluoroetilo
Ad4-244 |H | CI | C-Cl Cl Cl H | 2-metoxietilo
A4-245|H | CI | C-Cl Cl Cl H | (metilsulfanil)metilo
A4-246 | H [ CI C-Cl Cl Cl H (metilsulfinilymetilo
A4-247 | H | CI C-Cl Cl Cl H (metilsulfonil)metilo
A4-248 |H | CF3 | C-H CF3 | Cl H | CHs

A4-249 |H |.CF3 | C-H CF3 ([ CI H etilo

A4-250 |[H |CF3|C-H |CF3 |CI H | n-propilo

A4-251 |H [ CF3{C-H CF3 | Cl H isopropito
A4-252 | H | CF3 | C-H CF3 | Cl H ciclopropilo
A4-253 | H | CF3 | C-H CF3 | ClI H ciclopropiimetilo
A4-254 |H [ CF3 | C-H CF3 | Cl H 2,2, 2-trifluoroetilo
A4-255H | CF3 | C-H CF3 [ CI H 2-metoxietilo
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A4-256 |H {CF3 | C-H CF3 | Ci H (metilsulfanil)metilo

A4-257 |H | CF3 | C-H CF3 | CI H (metilsulfinit)metilo

A4-258 |H | CF3 | C-H CF3 [ Cl H (metilsuffonil)metilo

A4-259 | H | CI C-H Cl cloro(difluore) | H CHs;
metilo

A4-260|H [Cl | C-H Cl cloro(difluoro) | H | etilo
metilo

A4-261 | H | Cl C-H Cl cloro(difluoro) | H n-propilo
metilo

A4-262 | H | CI C-H Cl cloro(difluoro) | H isopropilo
metilo

A4-263 |H |Cl | C-H of cloro(difluoro) | H | ciclopropilo
metilo

A4-264 |H | Cl C-H Ci cloro(difluoro) | H ciclopropilmetilo
metilo

A4-265 | H | Cl | C-H Cl cloro(difluoro) | H | 2,2,2-trifluoroetilo
metilo

A4-266 |H | Cl | C-H Cl cloro(diflucro) | H 2-metoxietilo
metilo

A4-267 | H | Cl C-H Cl cloro(difluoro) | H (metilsulfanil)metilo
metilo

A4-268 |H [ Cl | C-H Cl cloro(difluoro) | H (metilsulfinilymetilo
metilo

A4-269 | H | CI C-H Cl cloro(difluoro) | H (metilsulfonil)metilo
metilo

A4-270 | H | Cl C-Ci Cl cloro(difluoro) H CH,
metilo

A4-271|H | ClI | C-Cl Cl cloro(difluoro) | H | etilo
metilo

A4-272 |H | CI C-Cl Cl cloro(diflucro) | H n-propilo
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A4-273 |H | Cl C-Cl Cl cloro(difluoro) | H isopropilo
metilo

A4-274 | H | Cl Cc-Cl Cl cloro(difluoro) | H ciclopropilo
metilo

A4-275 |H | Cl C-Cl cl cloro(difluoro) | H ciclopropilmetilo
metilo

A4-276 |H | CI | C-Cl Cl cloro(difluoro) | H | 2,2,2-trifluoroetilo
metilo

A4-277 | H | CI C-Cl Cl cloro(difluoro) | H 2-metoxietilo
metilo

A4-278 | H Cl C-Cl Cl cloro(difluoro) | H (metilsulfanit)metilo
metilo

A4-279 |H | Cl | C-ClI Cl cloro(difluoro) | H (metilsulfinilmetilo
metilo

A4-280 |H | CI |C-CI Cl cloro(difluoro) | H (metilsulfonil)metilo
metilo

A4-281 |F |ClI | C-F Cl cloro(difluoro) | H CH,
metilo

A4-282 |F | CI C-F Cl cloro(diftuoro) [ H etilo
metilo

A4-283 | F | CI C-F Cl cloro(difluoro) | H n-propilo
metilo

A4-284 | F | Cl C-F Cl cloro(difluoro) |[H isopropilo
metilo

A4-285 | F | Cl C-F Cl cloro(diflucro) | H ciclopropilo
metilo

A4-286 |F | Cl C-F Cl cloro(diflucro) H ciclopropilmetilo
metilo

A4-287 | F | Cl C-F Cl cloro(difluoro) H 2,2 2-trifluoroetilo

metilo




- 249 -

No de X' |[X* |A x* Y? R |R’

Ej.

A4-288 [ F | CI C-F Cl cloro(difluoro) H 2-metoxietilo
| metilo

A4-289 | F | Cl C-F Cl cloro(difluoro) | H (metilsulfanil)metilo
metilo

A4-290 | F | Cl C-F Cl cloro(difluoro) H (metilsulfinil)metilo
metilo

A4-291 |F | CI C-F Cl cloro(difluoro) | H (metilsulfonil)metilo
metilo

A4-292 | H | Cl C-H Cl pentafluoroetilo | H CHj

A4-293 |H |CI | C-H Cl pentafluoroetilo | H etilo

A4-294 | H | Cl C-H Cl pentafluoroetilo | H n-propilo

A4-295 | H | Ci C-H Cl pentafluorcetilo | H isopropilo

A4-296 | H | Cl C-H Cl pentafluorcetilo | H cictopropilo

A4-297 |H | CI C-H Cl pentafluoroetilo | H ciclopropilmetilo

A4-298 [H | CI C-H Cl pentafluoroetilo | H 2,2 2-trifluoroetiio

A4-299 (H | Cl C-H Cl pentafluorcetilo | H 2-metoxietilo

A4-300 |H | CI C-H Cl pentafluoroetilo | H (metilsulfanil)metilo

A4-301 |H | CI C-H Cl pentafiuoroetilo | H (metilsulfinilmetilo

A4-302 [H | CI C-H Cl pentafluoroetilo | H (metilsulfonil)metilo

A4-303 |H | Ci C-Cl Cl pentafluoroetilo | H CHs

A4-304 |H | Cl c-Cl Cl pentafluoroetilo | H etilo

A4-305|H | CI | C-Cl Cl pentafluoroetilo | H n-propilo

A4-306 |[H | Cl Cc-Cl Cl pentafiuoroetilo | H isopropilo

A4-307 |H | CI C-Cl Cl pentafluoroetilo | H ciclopropilo

A4-308 |H | CI C-Cl Cl pentafluoroetilo | H ciclopropilmetilo
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A4-309 | H | Cl C-Cl Cl pentafluoroetilo | H 2,2 2-trifluoroetilo
A4-310 |H | Cl C-Cl Cl pentafluoroetilo | H 2-metoxietilo
A4-311 |H | Cl C-Cl Ci pentafluoroetilo | H (metilsulfanil)metilo
A4-312 |H | CI C-Cl Ci pentafluoroetilo | H {metilsulfinil)metilo
A4-313 | H | CI C-Cl Cl pentafluoroetilo | H (metilsulfonil)metilo
A4-314 |F |ClI | C-F Cl pentafluoroetilo | H CHs

A4-315 | F | Cl C-F Cl pentafiuoroetilo | H etilo

A4-316 { F | ClI C-F Cl pentafluoroetilo | H n-propilo

A4-317 | F | Cl C-F Cl pentafluoroetilo | H isopropilo

A4-318 | F | CI C-F Cl pentafluoroetilo | H ciclopropilo

A4-319 | F | Cl C-F Cl pentafluoroetilo | H cfclopropilmetilo
A4-320 | F | CI C-F Ci pentafluorcetilo | H 2,2 2-trifluoroetilo
A4-321 | F | CI C-F Cl pentafluoroetilo | H 2-metoxietilo
A4-322 |F | CI C-F Cl pentafluoroetilo | H (metilsulfanil)metilo
A4-323 |F | Cl C-F Cl pentafluoroetilo | H (metilsulfinil)metiio
A4-324 | F [ CI C-F Cl pentafluoroetilo | H (metilsulfonil)metilo
A4-325 1 H | Cl C-H Cl fenilo H CHs;

A4-326 [H | Cl C-H Cl fenilo H etilo

A4-327 | H | CI C-H Cl fenilo H n-propilo

A4-328 |H |[Cl [ C-H Cl fenilo H isopropilo

A4-329 1 H | CI C-H Cl fenilo H ciclopropilo
A4-330 [H | CI C-H Cl fenilo H ciclopropilmetilo
A4-331 | H | ClI C-H Cl fenilo H 2,2, 2-trifluoroetilo
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A4-332 |H |CI | C-H Cl fenilo H | 2-metoxietilo
A4-333 [H [ CI C-H Cl fenilo H (metilsulfanil)metilo
A4-334 |H | CI C-H Cl fenilo H {metilsulfinilymetilo
A4-335 | H | Cl C-H Cl fenilo H (metilsulfonil)metilo
A4-336 |H | CI C-Cl Cl fenilo H CHs

A4-337 |H | Cl Cc-Cl Cl fenilo H etilo

A4-338 |H | CI C-Cl Cl fenilo H n-propilo

A4-339 |H | CI C-Cl Cl fenilo H ‘isopropilo

A4-340 | H | CI C-Cl Cl fenilo H ciclopropilo
A4-341 | H | Cl C-Cl Cl fenilo H ciclopropilmetilo
A4-342H | Cl |C-Cl |Cl fenilo H | 22,2-trifluoroetilo
A4-343 |H | Ci C-ClI Cl fenilo H 2-metoxietilo
A4-344 | H | CI c-Cl Cl fenilo H (metilsuifanil)metilo
A4-345 |H | Cl |C-Cl Cl fenilo H | (metilsulfinil)metilo
A4-346 | H | CI C-Cl Cl fenilo H (metilsulfonil)metilo
A4-347 | F | CI C-F Cl fenilo H CHs;

A4-348 |F |ClI |C-F Cl fenilo H | etilo

A4-349 | F | CI C-F Cl fenilo H n-propilo

A4-350 | F | CI C-F Cl fenilo H isopropilo

A4-351 |F | Cl | C-F Cl fenilo H ciclopropilo
A4-352 [ F | CI C-F Cl fenilo H ciclopropilmetilo
A4-353 | F | CI C-F Cl fenilo H 2,2,2-trifluoroetilo
A4-354 | F | CI C-F Cl fenilo H 2-metoxietilo
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A4-355 | F | CI C-F Cl fenilo H (metilsulfanil)metilo
A4-356 |F | CI |C-F Cl fenilo H (metilsulfinilymetilo
A4-357 {F | CI C-F Cl fenilo H (metilsulfonil)metilo
A4-358 |H | ClI | C-H Cl pirid-2-ilo H |CHs
A4-359 | H j CI C-H Cl pirid-2-ilo H etilo
A4-360 | H | CI C-H Cl pirid-2-ilo H n-propilo .
A4-361 |H | Cl C-H Cl pirid-2-ito H isopropilo
A4-362 |H | Cl C-H Cl pirid-2-ilo H ciclopropilo
A4-363 | H | CI C-H Cl pirid-2-ilo H ciclopropilmetilo
A4-364 |H |[ClI |C-H Cl pirid-2-ilo H | 2,2,2-trifluoroetilo
A4-365|H | Cl |C-H Cl pirid-2-ilo H | 2-metoxietilo
A4-366 | H | CI C-H Ci pirid-2-ilo H (metilsulfanil)metilo
A4-367 |H | CI C-H Cl pirid-2-ilo H (metilsulfinilymetilo
A4-368 | H | Cl C-H Cl pirid-2-ilo H (metilsulfonil)metilo
A4-369 [H | CI C-Cl Cl pirid-2-ilo H CHs3
A4-370 1 H | ClI | C-Cl Cl pirid-2-ilo H |etilo
A4-371 1 H | ClI | C-Cl Cl pirid-2-ilo H n-propilo
A4-372 |H | CI C-Cl Cl pirid-2-ilo H isopropilo
A4-373 | H | CI C-Cl Cl pirid-2-ilo H ciclopropilo
A4-374 | H | CI C-Cl Cl pirid-2-ilo H ciclopropilrhetilo
A4-375 | H | Cl C-Cl Cl pirid-2-ilo H 2,2, 2-trifluoroetito
A4-376 | H | CI Cc-Cl Cl pirid-2-ilo H 2-metoxietilo
A4-377 | H | CI Cc-Cl Cl pirid-2-ilo H (metilsulfani)metilo
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A4-378 | H | CI C-Cl Cl pirid-2-ilo H (metilsulfinilymetilo
A4-379 |H | ClI | C-CI Cl pirid-2-ilo H | (metilsulfonil)metilo
A4-380 | F { Cl C-F Cl pirid-2-ito H CH;
A4-381 |F | ClI C-F Cl pirid-2-ilo H etilo
A4-382 | F { Cl C-F Cl pirid-2-ilo H n-propilo
A4-383 | F | CI C-F Cl pirid-2-ilo H isopropilo
A4-384 | F | CI C-F Cl pirid-2-ilo H ciclopropilo
A4-385 | F | CI C-F Cl pirid-2-ilo H ciclopropilmetilo
A4-386 |F |Cl |C-F Cl pirid-2-ilo H | 2,22-trifluoroetilo
A4-387 | F | ClI C-F Ci pirid-2-ilo H 2-metoxietilo
A4-388 | F | Cl C-F Cl pirid-2-ilo H (metilsulfanil)metilo
A4-389 |F | CI C-F Cl pirid-2-ilo H (metilsulfinil)metilo
A4-380 |F |CI | C-F Cl pirid-2-ilo H | (metilsulfonil)metilo
A4-391 [H | CI C-H Cl ciclopropilo H CHs;
A4-392 |H | Cl C-H Cl ciclopropilo H etilo
A4-393 | H | CI C-H Cl ciclopropilo H n-propilo
A4-394 [H | Cl C-H Cl ciclopropilo H isopropilo
A4-395 | H | CI C-H Cl ciclopropilo H ciclopropilo
A4-396 [H | CI C-H Cl ciclopropilo H ciclopropilmetilo
A4-397 | H | ClI C-H Cl ciclopropilo H 2,2, 2-trifluoroetilo
A4-398 [H | CI C-H Cl ciclopropilo H 2-metoxietilo
A4-399 |H | CI C-H Cl ciclopropito H {metilsulfanilymetilo
A4-400 [H [ CI C-H Cl ciclopropilo H (metilsulfinilymetilo

?6.3
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A4-401 |H | CI C-H Cl ciclopropito H (metilsulfonil)metilo
Ad4-402 |H | CI | C-Ci Cl ciclopropilo H CH;3

A4-403 {|H | CI | C-Cl Cl ciclopropilo H etilo

A4-404 [H | CI C-Cl Cl ciclopropilo H n-propilo

A4-405 |H | Cl c-Cl | Ci ciclopropilo H isopropilo

A4-406 |H | CI C-Cl Cl ciclopropilo H ciclopropilo
A4-407 |H | CI C-Cl Cl ciclopropilo H ciclopropilmetilo
A4-408 |H | ClI C-Cl Cl ciclopropilo H 2.2 2-trifluoroetilo
A4-409 |H | Cl C-Cl Cl ciclopropilo H 2-metoxietilo
A4-410 |H | CI C-Cl Cl ciclopropilo H (metilsulfanil)metilo
A4-411 |H | Cl C-Cl Cl -ciclopropilo H (metilsulfinil)metilo
A4-412 {H | Cl C-Cl Cl ciclopropilo H (metilsulfonil)metilo
A4-413 | F | CI C-F Cl ciclopropilo H CHs;

A4-414 | F | Ci C-F Cl ciclopropilo H etilo

A4-415 | F | Cl C-F Cl ciclopropilo H n-propilo

Ad-416 |F | ClI | C-F Cl ciclopropilo H isopropilo

A4-417 | F | Cl C-F Cl ciclopropilo H ciclopropilo

A4-418 [ F | Cl C-F Cl ciclopropilo H ciclopropilmetilo
A4-419 |F | CI C-F Cl ciclopropilo H 2,2, 2-trifluoroetilo
A4-420 |F [ClI |C-F Cl ciclopropilo H 2-metoxietilo
A4-421 | F | ClI C-F Cl ciclopropilo H (metilsulfanil)metilo
A4-422 | F | CI C-F Cl ciclopropilo H (metilsulfinil)metilo
A4-423 | F | Cl C-F Cl ciclopropilo H (metilsulfonit)metilo
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Ej.

A4-424\F |CI | C-H Cl CF3 H |CH;

A4-425 |F |ClI |C-H Cl CF3 H | etilo

A4-426 | F | CI C-H Cl CF3 H n-propilo

A4-427 | F { CI C-H Cl CF3 H isopropilo

Ad4-428 | F | Cl [ C-H Cl CF3 H ciclopropilo
A4-429 |F | CI C-H Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A4-430 | F | CI C-H Cl CF3 H 2,2, 2-trifluoroetilo
A4-431 |F |CI | C-H Cl CF3 H | 2-metoxietilo
A4-432 { F | ClI |C-H Cl CF3 H | (metilsulfanil)metilo
A4-433 |F | CI C-H Ci CF3 H (metilsuffinil)metilo
A4-434 | F | Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
A4-435 | H | Cl C-H Cl CF3 H cianometilo
A4-436 |H | ClI | C-Cl Cl CF3 H { cianometilo
A4-437 | F | Cl C-F Cl CF3 H cianometilo
A4-438 [F | Cl C-H Cl diflucrometilo H CHs;

A4-439 |F |CI | C-H Ci difluorometiio | H | etilo

Ad4-440 | F | CI C-H Cl difluorometilo H n-propilo

Ad-441 | F | Cl C-H Cl difluorometilo H isopropilo

A4-442 | F | Ci C-H Cl difluorometilo H ciclopropilo
A4-443 |F [CI | C-H Cl difluorometilo H .ciclopropilmetilo
A4-444 |F | CI {C-H Cl difluorometilo H | 2,22-trifluoroetilo
A4-445 | F | CI C-H Cl difluorometilo H 2-metoxietilo
A4-446 | F | CI C-H Ci difluorometilo H (metilsulfanil)metilo
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Ej.

A4-447 | F | Cl C-H Cl difluorometilo H (metilsulfinilymetilo
A4-448 | F | Cl C-H Cl difluorometilo H (metilsulfonil)metilo
A4-449 |F |Cl |C-H Cl Cl H |CH;

A4-450 | F | Cl C-H Cl Cl H vetilo

A4-451 | F | Cl C-H Cl Cl H n-propilo

A4-452 | F | Cl C-H Cl Ci H isopropilo

A4-453 | F | CI C-H Cl Cl H ciclopropilo
A4-454 | F | Cl C-H Cl Cl H ciclopropilmetilo
A4-455 |F |CI | C-H Cl Cl H 2,2,2-trifluoroetilo
A4-456 | F | Ci C-H Cl Cl H 2-metoxietilo
A4-457 [ F | CI C-H Cl Cl H (metilsulfanil)metilo
A4-458 |F [CI | C-H Cli Cl H | (metilsulfinil)metilo
A4-459 | F | CI C-H Cl Cl H (metilsulfonil)metilo




Tabla A5 — Compuestos de acuerdo con |a invencion
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L FOF
X
Y N | ~ Y
AF HO No _~ R’
12 b
(@)

NedeEj. [X' |X? x* \ R _|R
A5-1 H Cl C-H Cl CF3 CH3'
Ab5-2 H Cl C-H Cl CF3 H etilo
A5-3 H Cl C-H Cl CF3 H n-propilo
A5-4 H Cl C-H Cl CF3 H isopropilo
A5-5 H Cl C-H Cl CF3 H ciclopropilo
A5-6 H Cl C-H Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A5-7 H Ci C-H Cl CF3 H . 2,2 2-trifluoroetilo
A5-8 H Cl C-H Cl CF3 H 2-metoxietilo
A5-9 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfanil)metilo
A5-10 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfinil)metilo
A5-11 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
Ab5-12 H Cl C-Cl Cl CF3 H CH3
A5-13 H Cl C-Cl Cl CF3 H etilo
A5-14 H Cl c-Cl | Cl CF3 H n-propilo
A5-15 H Cl C-Cl Cl CF3 H isopropilo
A5-16 H Cl C-Cl Cl CF3 H ciclopropilo
A5-17 H Cl C-Cl Cl CF3 H ciclopropiimetilo
A5-18 H Cl C-Cl Cl CF3 H 2,2 2-trifluoroetilo
A5-19 H Cl C-Cl Cl CF3 H 2-metoxietilo
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A5-20 Cl C-Cl Cl CF3 (metilsulfanil)metilo
A5-21 Cl C-Cl Cl CF3 (metilsulfinilymetilo
A5-22 Cl C-Cl Cl CF3 (metitsulfonil)metilo
A5-23 CF3 C-H CF3 CF3 CH;
Ab5-24 CF3 C-H CF3 CF3 etilo
A5-25 CF3 C-H CF3 CF3 n-propilo
A5-26 CF3 C-H CF3 CF3 isopropilo
A5-27 CF3 C-H CF3 CF3 ciclopropilo
A5-28 CF3 C-H CF3 CF3 ciclopropilmetilo
A5-29 CF3 C-H CF3 CF3 2,2 2-trifluoroetilo
A5-30 CF3 C-H CF3 CF3 2-metoxietilo
A5-31 CF3 C-H CF3 CF3 (metilsulfanil)metilo
A5-32 CF3 C-H CF3 CF3 (metilsulfinil)metito
A5-33 CF3 C-H CF3 CF3 (metilsulfonil)metilo
A5-34 F C-H Cl CF3 CHs
A5-35 F C-H Cl CF3 etilo
A5-36 F C-H Cl CF3 n-propilo
A5-37 F CH |c  |crF3 isopropilo
A5-38 F C-H Cl CF3 ciclopropito
A5-39 F C-H Cl CF3 ciclopropilmetilo
A5-40 F C-H Cl CF3 2,2 2-trifluoroetilo
A5-41 F C-H Cl CF3 2-metoxietilo
A5-42 F C-H Cl CF3 (metilsulfanil)metito
A5-43 F C-H Cl CF3 (metilsulfinil)metilo
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A5-44 H F C-H Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
A5-45 H Br C-H Br CF3 H CH,
A5-46 H Br C-H Br CF3 H etilo
A5-47 H Br C-H Br CF3 H ﬁ-propilo
A5-48 H Br C-H Br CF3 H isopropilo
A5-49 H Br C-H Br CF3 H ciclopropilo
A5-50 H Br C-H Br CF3 H ciclopropilmetilo
A5-51 H Br C-H Br CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
A5-52 H Br C-H Br CF3 H 2-metoxietilo
A5-53 H Br C-H Br CF3 H (metilsuifanil)metilo
A5-54 H Br C-H Br CF3 H (metilsulfinil)metilo
A5-55 H Br C-H Br CF3 H (metilsulfonil)metilo
Ab5-56 H F C-F F CF3 H CH,3
A5-57 H F C-F F CF3 H etilo
A5-58 H F C-F F CF3 H n-propilo
A5-59 H F C-F F CF3 H isopropilo
A5-60 H F C-F. F CF3 H ciclopropilo
A5-61 H F C-F F CF3 H ciclopropiimetilo
A5-62 H F C-F F CF3 H 2,2, 2-trifluoroetilo
A5-63 H F C-F F CF3 H 2-metoxietilo
A5-64 H F C-F F CF3 H (metilsulfanil)metilo
A5-65 H F C-F F CF3 H (metilsulfinil)metilo
Ab5-66 H F C-F F CF3 H (metilsulfonil)metilo
Ab-67 H Cl C-F Cl CF3 H CHs;
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A5-68 ¢ |cF |o |cF3 etilo

A5-69 H Cl C-F Cl CF3 n-propilo

A5-70 H Cl C-F Cl CF3 isopropilo

A5-71 H Cl C-F Cl CF3 ciclopropilo

A5-72 H Cl C-F Cl CF3 ciclopropilmetilo
A5-73 H Cl C-F Cl CF3 2,2 2-trifluoroetilo
A5-74 H Cl C-F Cl CF3 2-metoxietilo
A5-75 H Cl C-F Cl CF3 (metilsulfanil)metilo
A5-76 H Cl C.-F Cl CF3 (metilsulfinil)metilo
A5-77 H o |cl C-F Cl CF3 (metilsuifonil)metilo
A5-78 F Cl ‘C-F Cl CF3 CHjs

A5-79 F Cl C-F Cl CF3 etilo

A5-80 F lcl C-F cl CF3 n-propilo

A5-81 F Cl C-F Cl CF3 isopropilo

A5-82 F Cl C-F Cl CF3 ciclopropilo

A5-83 F Cl C-F Cl CF3 ciclopropilmetilo
A5-84 F Cl C-F Cl CF3 2,2, 2-trifluoroetilo
A5-85 F Cl C-F Cl CF3 2-metoxietilo
A5-86 F Cl C-F Cl CF3 (metilsulfanit)metilo
A5-87 F Cl C-F Cl CF3 (metilsuffinil)metilo
A5-88 F Cl C-F Cl CF3 (metilsulfonil)metilo
A5-89 H CF3 C-H H CF3 CHs;

A5-90 H CF3 C-H H CF3 etilo

A5-91 H CF3 C-H H CF3 n-propilo
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Ab5-92 H CF3 | C-H H CF3 H isopropilo

A5-93 H CF3 C-H H CF3 H ciclopropilo

A5-94 H CF3 C-H H CF3 H ciclopropilmetilo
A5-95 H CF3 C-H H CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
A5-96 H CF3 C-H H CF3 H 2-metoxietilo

A5-97 H CF3 C-H H CF3 H (metilsulfanil)metilo
A5-98 H CF3 C-H H CF3 H (metilsulfinil)metilo
A5-99 H CF3 C-H H CF3 H (metilsulfonil)metilo
A5-100 H CF3 C-F H CF3 H CHs

A5-101 H CF3 CF |H CF3 H etilo

A5-102 H CF3 C-F H CF3 H n-propilo

A5-103 H CF3 C-F H CF3 H isopropilo

A5-104 H CF3 |C-F H CF3 H ciclopropilo

A5-105 H CF3 C-F H CF3 H ciclopropilmetilo
A5-106 H CF3 C-F H CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
A5-107 H CF3 C-F H CF3 H 2-metoxietilo
A5-108 H CF3 C-F H CF3 H (metilsulfanilymetilo
A5-109 H CF3 |CF H CF3 |H (metilsulfinil)metilo
A5-110 H CF3 C-F H CF3 H (metilsulfonil)metilo
A5-111 H CF3 C-H F CF3 H CHs

A5-112 H CF3 C-H F CF3 H etilo

A5-113 H CF3 C-H F CF3 H n-propilo

A5-114 H CF3 C-H F CF3 H isopropilo

A5-115 H CF3 C-H F CF3 H ciclopropilo
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A5-116 H CF3 C-H F CF3 ciclopropilmetilo
A5-117 H CF3 C-H F CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
A5-118 H CF3 C-H F CF3 H 2-metoxietilo
A5-119 H CF3 C-H F CF3 H (metilsulfanil)metilo
A5-120 H CF3 C-H F CF3 H (metilsulfinil)metilo
A5-121 H CF3 C-H F CF3 H (metilsulfonil)metilo
A5-122 H CF3 C-Cl H CF3 H CH;

As-123 |H |CF3 |ccl |H  |CF3 |H |etio

A5-124 H CF3 C-Cl H CF3 H n-propilo

A5-125 H CF3 C-Ci H CF3 H isopropilo

A5-126 H CF3 C-Cl H CF3 H ciclopropilo

A5-127 H CF3 C-Cl H CF3 H ciclopropilmetilo
A5-128 H CF3 C-Cl H CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
Ab5-129 H CF3 C-Cl H CF3 H 2-metoxietilo
A5-130 H CF3 C-Cl H CF3 H (metilsulfanil)metilo
A5-131 H CF3 C-Ci H CF3 H (metilsulfinil)metilo
A5-132 H CF3 C-Cl H CF3 H (metilsulfonil)metilo
A5-133 H CF3 C-H Cl CF3 H CHs;

A5-134 H CF3 C-H Cl CF3 H etilo

A5-135 H CF3 C-H Cl CF3 H n-propilo

A5-136 H CF3 C-H Cl CF3 H isopropilo

A5-137 H CF3 C-H Cl CF3 H ciclopropilo

A5-138 H CF3 C-H Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A5-139 H CF3 C-H Ci CF3 H 2,2, 2-trifluoroetilo
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A5-140 H. |CF3 C-H Cl CF3 H 2-metoxietilo
A5-141 H CF3 C-H Cl CF3 H (metilsulfanilmetilo
Ab5-142 H CF3 C-H Cl CF3 H (metilsulfinilimetilo
A5-143 H CF3 C-H Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
A5-144 H CF3 C-Cl Cl CF3 H CH;

A5-145 H CF3 c-Cl Cl CF3 H etilo

A5-146 H CF3 C-Ci Cl CF3 H n;propilo

A5-147 H CF3 C-Cl Cl CF3 H isopropilo

A5-148 H CF3 C-Cl Cl CF3 H ciclopropilo

A5-149 H CF3 C-Cl Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A5-150 H CF3 Cc-Cl Cl CF3 H 2,2, 2-trifluoroetilo
A5-151 H CF3 C-Cl Cl CF3 H 2-metoxietilo
A5-152 H CF3 C-Cl Cl CF3 H (metilsulfanil)metilo
Ab5-1563 H CF3 C-Cl Cl CF3 H (metilsulfinil)metilo
A5-154 H CF3 C-Cl Cl CF3 H (metilsulfonilymetilo
A5-155 H Cl C-Cl Cl CF3 H n-butilo

A5-156 H Cl C-Cl Cl CF3 H iso-butilo

A5-157 H Cl C-Cl Cl CF3 H ciclo-butilo

A5-158 H Cl C-Cl Cl CF3 H 2-cloroetilo

A5-159 H Cl C-Cl Cl CF3 , H tientan-3-ilo
A5-160 H Cl c-Cl Cl CF3 H 1-oxidotientan-3-ilo
A5-161 H Cl C-Cl Cl CF3 H 1,1-dioxidotientan-3-ilo
A5-162 H Cl C-Cl Cl CF3 H 2,4 6-trifluorofenilo
A5-163 H Cl C-Cl Cl CF3 H metilamino
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A5-164 H Cl C-Cl Cl CF3 H dimetilamino
A5-165 H Cl C-Cl Cl CF3 H etilamino
A5-166 H Cl C-Ci Ci CF3 H ciclopropilamino
A5-167 H Cl C-Cl Ci CF3 H prop-2-en-1-ilamino
Tabla A6 — Compuestos de acuerdo con la invencion
L FEF
X
X2
1 N NYN Y2
AF o s
4 /
X N
Y
0
NodeEj. [ X' | X A x* \& R® |R
AB-1 H Cl C-H Cl CF3 H CHs
AB-2 H Cl C-H o] CF3 H etilo
AB-3 H Cl C-H Cl CF3 H n-propilo
AB-4 H Ci C-H Cl CF3 H isopropilo
AB-5 H Cl C-H Cl CF3 H ciclopropilo
AB-6 H Cl C-H Cl CF3 H ciclopropilmetilo
AB-7 H Cl C-H Cl CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
AB-8 H Cl C-H Cl CF3 H 2-metoxietilo
AB-9 H Cl C-H cl CF3 H (metilsulfanil)metilo
AB-10 H Cl C-H Ct CF3 H (metilsulfinilymetilo
AG-11 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
AB-12 H Cl C-Cl Cl CF3 H CH;
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AB-13 H Cl C-Cl Cl CF3 H etilo
AB-14 H Cl C-Cl Cl CF3 H n-propilo
AB-15 H Cl C-Cl Cl CF3 H isopropilo
AB-16 H Cl C-Ci Cl CF3 H ciclopropilo
AB-17 H Cl C-Cl Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A6-18 H Cl C-Cl Cl CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
AB-19 H Cl C-CI Cl CF3 H 2-metoxietilo
AB-20 H Cl C-Ci Cl CF3 H (metilsulfanil)metilo
AB-21 H Cl C-Cl Cl CF3 H (metilsulfinil)metilo
AB-22 H Cl C-Cl Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
AB-23 H CF3 C-H CF3 CF3 H CH;
AB-24 H CF3 C-H CF3 CF3 H etilo
AB-25 H CF3 C-H CF3 CF3 H n-propilo
A6-26 H CF3 C-H CF3 CF3 H isopropilo
AB-27 H CF3 | C-H CF3 CF3 H ciclopropilo
AB-28 H CF3 C-H CF3 CF3 H ciclopropilmetilo
ABG-29 H CF3 C-H CF3 CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
AB-30 H CF3 C-H CF3 CF3 H 2-metoxietilo
AB-31 H CF3 C-H CF3 CF3 H (metilsulfanil)metilo
AB-32 H CFé C-H CF3 CF3 H (metilsulfinil)metilo
AB-33 H CF3 | C-H CF3 CF3 H (metilsulfonil)metilo
AB-34 F Cl C-F Cl CF3 H CHs;
AB-35 F Cl C-F Ci CF3 |H etilo
AB-36 F Cl C-F Cl CF3 H n-propilo
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AB-37 F Cl C-F Cl CF3 H isopropilo
A6-38 | F Cl C-F Cl CF3 H ciclopropilo
AB-39 F Cl C-F Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A6-40 F Cl C-F Cl CF3 H 2,2,2-triflucroetilo
AB-41 F Cl C-F Cl CF3 H 2-metoxietilo
AB-42 F Cl C-F Cl CF3 H (metilsulfanil)metilo
AB-43 F Cl C-F Ci CF3 H (metilsulfinil)metilo
ABG-44 F Cl C-F Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo

Tabla A7 - Compuestos de acuerdo con la invencion

N.° de Ejemplo | X' | X? Y? G

A7-1 H Cl C-H Cl ciano 4-ciano-1H-pirazol-1-ilo
A7-2 H Cl C-Cl Cl ciano 4-ciano-1H-pirazol-1-ilo
A7-3 H CF3 C-H CF3 ciano 4-ciano-1H-pirazol-1-ilo
A7-4 H Cl C-H Cl ciano 1H-1,2,4-triazol-1-ilo
A7-5 H Cl C-Cl Cl ciano 1H-1,2,4-triazol-1-ilo
A7-6 H CF3 C-H CF3 | ciano 1H-1,2,4-triazol-1-ilo
A7-7 H Cl C-H Cl ciano 1H-tetrazol-1-ilo

A7-8 H Cl C-Cl Cl ciano 1H-tetrazol-1-ilo

A7-9 H CF3 C-H CF3 ciano 1H-tetrazol-1-ilo
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A7-10 F Cl C-F Cl ciano 4-ciano-1H-pirazol-1-ilo
A7-11 F Cl C-H Cl ciano 4-ciano-1H-pirazol-1-ilo
A7-12 H Cl C-Cl CF3 ciano 4-ciano-1H-pirazol-1-ilo
A7-13 F Cl C-F Cl ciano 1H-1,2,4-triazol-1-ilo
A7-14 F Cl C-H Cl ciano 1H-1,2,4-triazol-1-ilo
A7-15 H Cl C-Cl CF3 ciano 1H-1,2,4-triazol-1-ilo
A7-16 F Cl C-F Cl ciano 1H-tetrazol-1-ilo
A7-17 F Cl C-H Ci ciano 1H-tetrazol-1-ilo
A7-18 H Cl C-Cl CF3 ciano 1H-tetrazol-1-ilo

Tabla A'3 — Compuestos de acuerdo con la invencion

o VP om
X: | A NNy Y? .
AL =2 I _ ?!l R’
T
x* 5
N.° de Ejemplo | X' | X2 A x* \& R® |R
A'3-1 H Cl C-H Cl CF3 H CHj;
A'3-2 H Cl C-H Cl CF3 H etilo
A'3-3 H Cl C-H Cl CF3 H n-propilo
A'3-4 H Ci C-H Cl CF3 H isopropilo
A'3-5 H Cl C-H Cl CF3 H ciclopropilo
A'3-6 H Cl C-H Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A'3-7 H Cl C-H Cl CF3 H 2,2, 2-trifluoroetilo
A'3-8 H Cl C-H Cl CF3 H 2-metoxietilo

?57;2




- 268 -

N.° de Ejemplo X' | X A x* Y? R® |R

A'3-9 H Cl C-H Cl CF3 |H (metilsulfanilymetilo
A'3-10 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfinitymetilo
A'3-11 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
A'3-12 H Cl C-Cl Cl CF3 |H CHj3

A'3-13 H.  |Cl C-Cl Cl CF3 |H etilo

A'3-14 H Cl Cc-Cl Cl CF3 | H n-propilo

A'3-15 H Cl C-Cl Cl CF3 H isopropilo

A'3-16 H Cl C-Cl Cl CF3 |H ciclopropilo

A'3-17 H Cl C-Cl Cl CF3 H ciclopropilmetilo
A'3-18 H Cl C-Cl Ci CF3 H 2,2 2-trifluoroetilo
A'3-19 H Cl C-Cl Cl CF3 H 2-metoxietilo
A'3-20 H Cl CCl |Cl CF3 |H (metilsulfanil)metilo
A'3-21 H Cl C-Cl Cl CF3 H {metilsulfinil)metilo
A'3-22 H Cl C-Cl Cl CF3 H (metilsulfonilymetilo
A'3-23 H CF3 | C-H CF3 |[CF3 |H CH;

A'3-24 H CF3 |C-H CF3 |CF3 |H etilo

A'3-25 H CF3 C-H CF3 CF3 H n-propilo

A'3-26 H CF3 | C-H CF3 CF3 H isopropilo

A'3-27 H CF3 | C-H CF3 |CF3 |H ciclopropilo

A'3-28 H CF3 | C-H CF3 |CF3 |H ciclopropilmetilo
A'3-29 H CF3 | C-H CF3 |[CF3 |H 2,2,2-trifluoroetilo
A'3-30 H CF3 C-H CF3 CF3 H 2-metoxietilo
A'3-31 H CF3 |C-H CF3 |CF3 |H (metilsulfanil)metilo
A'3-32 H CF3 C-H CF3 CF3 H (metilsulfinil)metilo




N.° de Ejemplo

R7

A'3-33

CF3

(metilsulfonil)metilo

Tabla B1- Compuestos de acuerdo con la invencién

\"/R
N.° de Ejemplo | X! | X2 A x* Y? R® |R
B1-1 H* [CI C-H Cl Cl H CHs
B1-2 H Cl C-H Cl Cl H etilo
B1-3 H Cl C-H Cl Cl H n-propilo
B1-4 H Cl C-H Cl Cl H isopropilo
B1-5 H Cl C-H Cl Cl H ciclopropilo
B1-6 H Cl C-H Cl Cl H ciclopropilmetilo
B1-7 H Cl C-H Cl Cl H 2,2 2-trifluoroetilo
B1-8 H Cl C-H Cl Cl H 2-metoxietilo
B1-9 H Cl C-H Cl Cl H (metilsulfanil)metilo
B1-10 H Cl C-H Cl Cl H (metilsulfinil)metilo
B1-11 H Cl C-H Cl Cl H (metilsulfonil)metilo
B1-12 H Cl C-Cl | Cl Cl H CH;
B1-13 H Cl C-Cl Cl Cl H etilo
B1-14 H Cl C-Ci Cl Ci H n-propilo
B1-15 H Cl C-Cl Cl 1] H isopropilo
B1-16 H Cl cCl | CI Cl H ciclopropilo
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B1-17 | H Cl C-Cl Cl Cl H ciclopropilmetilo
B1-18 H Cl C-Cl Cl Cl H 2,2,2-trifluoroetilo
B1-19 H Cl C-Ci Cl Cl H 2-metoxietilo
B1-20 H Cl C-Cl Cl Cl H (metilsuifanil)metito
B1-21 H Cl C-Cl Cl Cl H (metilsulfinil)metilo
B1-22 H Cl C-Cl Cl Cl H (metilsulfonil)metilo
B1-23 H CF3 C-H CF3 Cl H CH;
B1-24 H CF3 C-H CF3 Cl H etilo
B1-25 H CF3 |C-H CF3 | Cl H n-propilo
B1-26 H CF3 |C-H CF3 |CI H isopropilo
B1-27 H CF3 C-H CF3 Cl H ciclopropilo
B1-28 H CF3 C-H CF3 Ci H ciclopropilmetilo
B1-29 H CF3 |C-H CF3 |CI H 2,2, 2-trifluoroetilo
B1-30 H CF3 C-H CF3 Cl H 2-metoxietilo
B1-31 H CF3 C-H CF3 Cl H (metilsulfanil)metilo
B1-32 H CF3 |C-H CF3 |CI H (metilsulfinil)metilo
B1-33 H CF3 C-H CF3 Cl H (metilsulfonil)metilo
B1-34 H Cl C-H Cl CF3 H CH;3
B1-35 H Cl C-H Cl CF3 |H etilo
B1-36 H Cl C-H Cl CF3 H n-propilo
B1-37 H Cl C-H Cl CF3 H isopropilo
B1-38 H Ci C-H Cl CF3 H ciclopropilo
B1-39 H Cl C-H Cl CF3 H ciclopropilmetilo
B1-40 H Cl C-H Cl CF3 H 2,2,2-frifluoroetilo
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N.° de Ejemplo | X' | X? A X! \& R® |R

B1-41 H Cl C-H Ci CF3 H 2-metoxietilo

B1-42 H |cCl cH |ci CF3 |H | (metilsulfanil)metilo
B1-43 H Cl C-H Cl CF3 |H (metilsuffinil)metilo
B1-44 H Cl C-H Cl CF3 |H (metilsulfonil)metilo
B1-45 H Cl C-Cl Cl CF3 H CHs,

B1-46 H Cl c-Ci |Cl CF3 | H etilo

B1-47 H Cl C-Cl |Cl CF3 |H n-propilo

B1-48 H Cl C-Cl Cl CF3 H isopropilo

B1-49 H Cl c-Ct |Cl CF3 |H ciclopropilo

B1-50 H Cl C-Cl Cl CF3 |H ciclopropilmetilo
B1-51 H Cl C-Ci Cl CF3 H 2,2, 2-trifluoroetilo
B1-52 H Cl C-Cl Cl CF3 H 2-metoxietilo

B1-53 H Cl c-Ct |[ClI CF3 |H (metilsulfanil)metilo
B1-54 H Cl C-Cl Cl CF3 H (metilsulfinitymetilo
B1-55 H Cl C-Cl Ci CF3 H (metilsulfonil)metilo
B1-56 H CF3 |C-H CF3 |CF3 |H CHs

B1-57 H CF3 C-H CF3 CF3 H etilo

B1-58 H CF3 C-H CF3 CF3 H n-propilo

B1.-59 H CF3 |C-H CF3 |CF3 |H isopropilo

B1-60 H CF3 |C-H CF3 |CF3 |H ciclopropilo

B1-61 H CF3 C-H CF3 CF3 H ciclopropilmetilo
B1-62 H CF3 C-H CF3 CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
B1-63 H CF3 |C-H CF3 |CF3 |H 2-metoxietilo

B1-64 H CF3 C-H CF3 CF3 H (metilsuifanil)metilo
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N.° de Ejemplo | X' | X2 A x* Y? R |R

B1-65 H CF3 |C-H CF3 |CF3 |H (metitsulfinil)metilo
B1-66 H CF3 C-H CF3 CF3 H (metilsulfonil)metilo
B1-67 H Cl C-H Cl Cl H terc-butoxi

B1-68 H Cl C-Cl Cl Cl H terc-butoxi

B1-69 H CF3 C-H CF3 Cl H terc-butoxi

B1-70 H Ci C-H Cl CF3 | H terc-butoxi

B1-71 H Cl C-Cl Cl CF3 H terc-butoxi

B1-72 H CF3 C-H CF3 CF3 H terc-butoxi

B1-73 H Cl C-H Cl H H CHs;

B1-74 H Cl C-H Cl H H etilo

B1-75 H Cl C-H Cl H H n-propilo

B1-76 H Cl C-H Cl H H isopropilo

B1-77 H Cl C-H Cl H H ciclopropilo

B1-78 H Cl C-H Cl H H ciclopropilmetito
B1-79 H Cl C-H Cl H H 2,2,2-trifluoroetilo
B1-80 H Cl C-H Cl H H 2-metoxietilo

B1-81 H Cl C-H Cl H H (metilsuifanil)metilo
B1-82 H Cl C-H Cl H H (metilsulfinil)metilo
B1-83 H Cl C-H Cl H H (metilsulfonil)metilo
B1-84 H Cl C-Cl Ct H H CH,

B1-85 H Cl C-Cl Cl H H etilo

B1-86 H |cl ccl |cl H H | n-propilo

B1-87 H Cl C-Cl Cl H H isopropilo

B1-88 H Cl C-Cl Cl tH H ciclopropilo
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B1-89 H Cl C-Cl Cl H H ciclopropilmetilo
B1-90 H Cl C-Cl Cl H H 2,2 2-trifluoroetilo
B1-91 H Cl C-Cl Cl H H 2-metoxietilo
B1-92 H Cl C-Cl Cl H H (metilsulfanil)metilo
B1-93 H Cl C-Cl Cl H H (metilsulfinil)metilo
B1-94 H Cl C-Cl Cl H H (metilsulfonil)metilo
B1-95 H CF3 C-H CF3 H H CH;
B1-96 H CF3 C-H CF3 H H etilo
B1-97 H CF3 C-H CF3 H H n-propilo
B1-98 H CF3 C-H CF3 H H isopropilo
B1-99 H CF3 C-H CF3 H H ciclopropilo
B1-100 H CF3 C-H CF3 H H ciclopropilmetilo
B1-101 H CF3 C-H CF3 H H 2,2 2-trifluoroetilo
B1-102 H CF3 C-H CF3 H H 2-metoxietilo
B1-103 H CF3 C-H CF3 H H (metilsulfanil)metilo
B1-104 H CF3 C-H CF3 H H (metilsulfinil)metilo
B1-105 H CF3 C-H CF3 H H (metilsulfonil)metilo
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Tabla B2- Compuestos de acuerdo con la invencién

F
LEOF

*

a = isomero (R)
b = isémero (S)

N.° de Ejemplo | X' | X2 A x* R® |R° R’

B2-1 H Cl C-H Cl H CH; |CH;

B2-2 H Cl C-H Cl H CHj etilo

B2-3 H Cl C-H Cl H CH; n-propilo

B2-4 H Cl C-H Ci H CH; isopropilo

B2-5 H Cl C-H Cl H CHs; ciclopropilo

B2-6 H Cl C-H Cl H CH; ciclopropilmetilo
B2-7 H Cl C-H Cl H CHs, 2,2, 2-trifluoroetilo
B2-8 H Cl C-H Cl H CH, 2-metoxietilo

B2-9 H Cl C-H Cl H CHs3 (metilsulfanil)metilo
B2-10 H Cl C-H Cl H CH; | (metilsulfinif)metilo
B2-11 H Cl C-H Cl H CHs; (metilsulfonil)metilo
B2-12 H Cl C-Ci Cl H CHs; CHs

B2-13 H | Cl c-Ccl | cCl H CH; | etilo

B2-14 H Cl C-Cl Cl H CHj; n-propilo

B2-15 H Ci C-Cl Cl H CHs; isopropilo

B2-16 H Cl C-Cl Cl H CHj ciclopropilo

B2-17 H Cl C-Cl Cl H CHs | ciclopropilmetilo
B2-18 H Cl C-Cl Cl H CH; 2,2 2-trifluoroetilo
B2-19 H Cl C-Cl Cl H CHs; 2-metoxietilo
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N.° de Ejemplo | X' [ X2 A x* R® |R° R’

B2-20 H Cl C-Cl Cl H CHs3 (metilsulfanil)metilo
B2-21 H Cl C-Cl Cl H CH; (metilsulfinif)metilo
B2-22 H Cl C-Cl Cl H CHs, (metilsulfonil)metilo
B2-23 H CF3 C-H CF3 H CHs; CHj

B2-24 H CF3 C-H CF3 H CHj etilo

B2-25 H CF3 C-H CF3 H CH, n-propilo

B2-26 H CF3 | C-H CF3 H CH; | isopropilo

B2-27 H CF3 C-H CF3 H CHs; ciclopropilo
B2-27-b H CF3 C-H CF3 H CHs ciclopropilo

B2-28 H CF3 C-H CF3 H CHs, ciclopropilmetilo
B2-29 H CF3 C-H CF3 H CHs 2,2, 2-trifluoroetilo
B2-30 H CF3 C-H CF3 H CH3 2-metoxietilo
B2-31 H CF3 C-H CF3 H CHj (metilsulfanil)metilo
B2-32 H CF3 C-H CF3 H CHs; (metilsulfinilymetilo
B2-33 H CF3 C-H CF3 H CHs (metilsulfonil)metilo

Tabla B3- Compuestos de acuerdo con la invencién

F
 FEF

N _N_ Y

X R
I 7
= N_ _R
x* \ﬂ/
N.° de Ejemplo | X' | X* A x* \& R® |R
B3-1 H |C C-H |[CI CF3 |H |CHjs
B3-2 H |cCl CH |cCi CF3 |H |etilo
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N.° de Ejemplo | X' | X? A x* Y? R |R’

B3-3 H Cl C-H Cl CF3 H n-propilo

B3-4 H Cl C-H Ci CF3 H isopropifo

B3-5 H Cl C-H Cl CF3 H ciclopropilo

B3-6 H Cl C-H Cl CF3 H ciclopropiimetilo
B3-7 H Cl C-H Cl CF3 H 2,2, 2-trifluoroetilo
B3-8 H Ci C-H Cl CF3 H 2-metoxietilo

B3-9 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfanil)metilo
B3-10 H Cl C-H Cl CE3 H (metilsulfinil)metilo
B3-11 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
B3-12 H Cl c-Cl | CI CF3 H CHs

B3-13 H Cl C-Cl |Ci CF3 H etilo

B3-14 H Cl C-Cl Cl CF3 H n-propilo

B3-15 H Cl C-Cl Cl CF3 H isopropilo

B3-16 H |CI c-Cl Cl CF3 H ciclopropilo

B3-17 H Cl c-ct | Cl CF3 H ciclopropilmetilo
B3-18 H Cl C-CI Cl CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
B3-19 H Cl C-Cl Cl CF3 H 2-metoxietilo
B3-20 H Cl C-Cl Cl CF3 H {metilsulfanil)metilo
B3-21 H Cl c-Cl |cCl CF3 | H (metilsulfinilymetilo
B3-22 H Cl c-Ct |Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
B3-23 H CF3 C-H CF3 CF3 H CHj;

B3-24 H CF3 C-H CF3 CF3 H etilo

B3-25 H CF3 C-H CF3 CF3 H n-propilo

B3-26 H CF3 | C-H CF3 |CF3 H isopropilo
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N.° de Ejemplo | X' | X? A X Y? R |R’
B327 H CF3 |C-H CF3 | CF3 H ciclopropilo
B3-28 H CF3 C-H CF3 CF3 H ciclopropilmetilo
B3-29 H CF3 | C-H CF3 |CF3 H 2,2, 2-trifluoroetilo
B3-30 H CF3 |C-H CF3 |CF3 H 2-metoxietilo
B3-31 H CF3 C-H CF3 CF3 H (metilsulfanil)metilo
B3-32 H CF3 |C-H CF3 |CF3 H (metilsulfinil)metilo
B3-33 H CF3 |CH CF3 |[CF3 H (metilsulfonil)metilo
B3-34 H CF3 C-H CF3 CH, H CHj
B3-35 H CF3 C-H CF3 CHs; H etilo
B3-36 H CF3 |C-H CF3 | CHs H [ n-propilo
B3-37 H CF3 C-H CF3 CHs; H isopropito
B3-38 H CF3 C-H CF3 CHs H ciclopropilo
B3-39 H CF3 {C-H CF3 | CHs H ciclopropilmetilo
B3-40 H CF3 C-H CF3 CHs; H 2,2, 2-trifluoroetilo
B3-41 H CF3 C-H CF3 CHs H 2-metoxietilo
B3-42 H CF3 |C-H CF3 | CH, H (metilsulfanil)metilo
B3-43 H CF3 C-H CF3 | CH; H (metilsulfinil)metilo
B3-44 H CF3 C-H CF3 CHs; H (metilsulfonil)metilo
B3-45 H CF3 |C-H CF3 | etilo H CH;
B3-46 H CF3 |C-H CF3 | etilo H etilo
B3-47 H CF3 C-H CF3 etilo H n-propilo
B3-48 H CF3 C-H CF3 etilo H isopropilo
B3-49 H CF3 C-H CF3 etilo H ciclopropilo
B3-50 H CF3 C-H CF3 etilo H ciclopropilmetilo
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N.° de Ejemplo | X' | X? A x* Y2 R® (R’
B3-51 H CF3 C-H CF3 etilo H 2,2 2-trifluoroetilo
B3-52 H CF3 C-H CF3 etilo H 2-metoxietilo
B3-53 H CF3 C-H CF3 etilo H (metilsulfanil)metilo
B3-54 H CF3 [ C-H CF3 | etilo H (metilsulfinil)metilo
B3-55 H CF3 C-H CF3 etilo H (metilsulfonil)metilo

Tabla C1- Compuestos de acuerdo con la invencion

g FOF o
x | A N Y2 .
ANA \©i/r!1 R’

x* \ﬂ/
N.° de Ejemplo | X' | X* A X Y? R® |R
C1-1 H Cl C-H Cl Cl H CH;
C1-2 H Cl C-H Cl Cl H etilo
c1-3 H |cl CH |cC cl H | n-propilo
C14 H Cl C-H Cl Cl H isopropilo
C1-5 H Cl C-H Cl Cl H ciclopropilo
C1-6 H Cl C-H Cl Cl H ciclopropilmetilo
C1-7 H Cl C-H Cl Cl H 2,2,2-trifluoroetilo
C1-8 H Cl C-H Cl Cl H 2-metoxietilo
C1-9 H Cl C-H Cl Cl H (metilsulfanil)metilo
C1-10 H Ci C-H Cl Cl H (metilsulfinilymetilo
C1-11 H Cl C-H Cl Cl H (metilsulfonil)metilo
C1-12 H Cl c-Cl | CI Cl H CHs
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N.° de Ejemplo | X' | X? A x* \& R® |R

C1-13 H Ci c-ct |cl Cl H etilo

C1-14 H Cl C-Cl Cl Cl H n-propilo

C1-15 H Cl C-Cl Cl Cl H isopropilo

C1-16 H Cl C-Cl Cl Cl H ciclopropilo

C1-17 H Cl Cc-Cl Cl Cl H ciclopropilmetilo
C1-18 H Cl C-Cl Cl Ci H 2,2, 2-trifluoroetilo
C1-19 H Cl C-Cl Cl Cl H 2-metoxietilo
C1-20 H Cl C-Cl Cl Cl H (metilsulfanil)metilo
C1-21 H Cl C-Cl Cl Cl H (metilsulfinil)metilo
C1-22 H Cl c-Cl |cCl Cl H (metisulfonil)metilo
C1-23 H CF3 |C-H CF3 | CI H CHs

C1-24 H CF3 C-H CF3 Cl H etilo

C1-25 H |CF3 |CH |CF3 |[CI H | n-propilo

C1-26 H CF3 |C-H CF3 Cl H isopropilo

C1-27 H CF3 C-H CF3 Cl H ciclopropilo

C1-28 H CF3 C-H CF3 Cl H ciclopropilmetilo
C1-29 H CF3 C-H CF3 Cl H 2,2,2-trifluoroetilo
C1-30 H CF3 C-H CF3 Cl H 2-metoxietilo

C1-31 H CF3 |C-H CF3 | Ci H (metilsulfanil)metilo
C1-32 H CF3 C-H CF3 Cl H (metilsulfinil)metilo
C1-33 H CF3 C-H CF3 Ci H (metilsulfonil)metilo
C1-34 H Cl C-H Cl CF3 H CHs;

C1-35 H Cl C-H Cl CF3 H etilo

C1-36 H Cl C-H Cl CF3 H n-propilo
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| N.° de Ejemplo | X' | X? A x* V& R |R
C1-37 H Cl C-H Cl CF3 H isopropilo
C1-38 H Cl C-H Cl CF3 H ciclopropilo
C1-39 H Cl C-H Cl CF3 H ciclopropilmetito
C1-40 H Cl C-H Cl CF3 |H 2,2,2-trifluoroetilo
C1-41 H Cl C-H Cl CF3 H 2-metoxietilo
C1-42 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfanilymetilo
C1-43 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfinil)metilol
C1-44 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
C1-45 H Cl cCl |CI CF3 |H CH,
C1-46 H Cl C-Cl Cl CF3 H etilo
C1-47 H Cl C-Cl Cl CF3 H n-propilo
C1-48 H Ci C-Ci Cl CF3 H isopropilo
C1-49 H Cl c-Cl Cl CF3 H ciclopropilo
C1-50 H Cl C-Cl Cl CF3 H ciclopropilmetilo
C1-51 H Cl C-Cl |CI CF3 |H 2,2,2-trifluoroetilo
C1-52 H Cl C-Cl Cl CF3 H 2-metoxietilo
C1-53 H Cl C-Cl Cl CF3 H (metilsulfanil)metilo
C1-54 H Cl C-Cl Cl CF3 H (metilsulfinil)metilo
C1-55 H Cl C-Cl Cl CF3 H (metitsulfonil)metilo
C1-56 H CF3 |C-H CF3 |CF3 |H CH3
C1-57 H CF3 C-H CF3 CF3 H etilo
C1-58 H CF3 C-H CF3 CF3 H n-propilo
C1-59 H CF3 C-H CF3 CF3 H isopropito
C1-60 H CF3 C-H CF3 CF3 H ciclopropilo
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C1-é1 H CF3 C-H CF3 CF3 H ciclopropilmetilo
C1-62 H CF3 |C-H CF3 |CF3 |H 2,2,2-trifluoroetilo
C1-63 H CF3 C-H CF3 CF3 H 2-metoxietilo
C1-64 H CF3 C-H CF3 CF3 H (metilsulfanil)metilo
C1-65 H CF3 C-H CF3 CF3 H (metilsulfinil)metilo
C1-66 H CF3 - | C-H CF3 |CF3 |H (metilsulfonil)metilo
C1-67 H Cl C-H Cl Cl H terc-butoxi
C1-68 H Cl C-Cl Cl Cl H terc-butoxi
C1-69 H CF3 C-H CF3 Cl H terc-butoxi
C1-70 H Cl C-H Cl CF3 |H terc-butoxi
C1-71 H Cl C-Ci Cl CF3 H terc-butoxi
C1-72 H CF3 C-H CF3 CF3 H terc-butoxi
C1-73 H Cl C-Cli Cl CH,; H CHs;
C1-74 H Cl cC-Cl |ClI CH; |H etilo
C1-75 H Cl C-Cl Cl CH; H n-propilo
C1-76 H Cl C-Cl Ci CHs; H isopropilo
C1-77 H Cl C-Cl Cl .CH3 H ciclopropilo
C1-78 H Cl Cc-Cl Cl CH; H ciclopropilmetilo
C1-79 H Cl c-Cl |Cl CHs; |H | 222-trifluoroetilo
C1-80 H Cl C-Cl Cl CH; H 2-metoxietilo
C1-81 H Cl C-Cl Cl CHs; H (metilsulfanil)metilo
C1-82 H Cl C-Cl Cl CH; H (metilsulfinil)metilo
C1-83 H Cl C-Cl Cl CH; H {metilsulfonil)metilo
C1-84 H CF3 |C-H CF3 |CH; |H CH;
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C1-85 H CF3 C-H CF3 CHs; H etilo
C1-86 , H CF3 C-H CF3 CHs; H n-propilo
C1-87 H CF3 C-H CF3 CH; H isopropilo
C1-88 H CF3 C-H CF3 CH; H | ciclopropilo
C1-89 H CF3 C-H CF3 CH3 H ciclopropilmetilo
C1-90 H CF3 C-H CF3 CH; H 2,2, 2-trifluoroetilo
C1-91 H CF3 C-H CF3 CH; H 2-metoxietilo
C1-92 H CF3 C-H CF3 CHs; H (metilsulfanil)metilo
C1-93 H CF3 C-H CF3 CHs; H {metilsulfinil)metilo
C1-94 H CF3 C-H CF3 CHs H (metilsulfonil)metilo

Tabla C2 - Compuestos de acuerdo con la invencién

F
L FOF

X
R3
N R
. * \n/ a = isémero (R)
X R® O b = isémero (S)
N.° de
XX A x* R® |R° R’
Ejemplo
C2-1 H Ci C-H Cl H CH; CH;
C2-2 H Cl C-H Cl H CH; etilo
C2-3 H Cl C-H Cl H CHs; | n-propilo
C2-4 H Cl C-H Cl H CH; isopropilo
C2-5 H Cl C-H C! H CHs; ciclopropilo
C2-6 H Cl C-H Cl H CH, ciclopropilmetilo
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:j.oemplode x' | X A x¢ R |R® R’

C2-7 H Cl C-H Cl H CH,3 2,2,2-trifluoroetilo
C2-8 H Cl C-H Cl H CHas 2-metoxietilo

C2-9 H Ci C-H Cl | H CH, (metilsulfanil)metilo
C2-10 H Cl C-H Ci H CH3 (metilsulfinil)metilo
Cc2-11 H Cl C-H Cl H CH; (metilsulfonil)metilo
C2-12 H Cl C-Cl Cl H CHs CHs

C2-13 H |C c-Ct |ClI H |CHs |etilo

C2-14 H Cl C-Cl Cl H CHs; n-propilo

C2-15 H Ci C-Cl Cl H CH; isopropilo

C2-16 H | Cl C-Cl Cl H CH; ciclopropilo

C2-17 H Cl C-Cl Cl H CHs; ciclopropilmetilo
C2-18 H Cl C-Cl Cl H CHs 2,2,2-trifluoroetilo
C2-19 H Cl c-Cl Cl H CH; 2-metoxietilo
C2-20 H Cl C-Cl Cl H CH; (metilsulfanil)metilo
c2-21 H Cl C-Cl Cl H CHs (metilsulfinilimetilo
C2-22 H Cl C-Cl Cl H CHs (metilsulfonil)metilo
C2-23 H CF3 C-H CF3 H CH, CHs

C2-24 H CF3 C-H CF3 H CH; etilo

C2-25 H CF3 C-H CF3 H CH; n-propilo

C2-26 H CF3 C-H CF3 H CH; isopropilo

C2-27 H CF3 C-H CF3 H CH; ciclopropilo
C2-27-b H CF3 C-H CF3 H CH; ciclopropilo

C2-28 H CF3 C-H CF3 H CHs; ciclopropilmetilo
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:j.;mplode X' | x A x* R® |R° R’

c220  |H |cF3 | cH CF3 |H |CHs |22 2-trifluoroetilo
C2-30 H |CF3 |CH CF3 |H |CHs; |2-metoxietilo
C2-31 H |CF3 |CH CF3 |H |CHs | (metilsulfanilymetilo
C2-32 H |CF3 |CH CF3 |H |CHs | (metilsulfinilimetilo
C2-33 H |CF3 |CH CF3 |H |CHs; | (metilsulfonilymetilo

Tabla C3- Compuestos de acuerdo con la invencién

F
X' F F (o]
Xt A N_ _N._ Y
| | X R
|
A~ _ N R’
x* Y
0
N.° de
x' [ x? A x* Y? R® |R

Ejemplo .
C31 . {H Cl C-H Cl CF3 H CHs;
C3-2 H Cl C-H Cl CF3 H etilo
C3-3 H Ci C-H Cl CF3 H n-propilo
C3-4 H Cl C-H Cl CF3 H isopropilo
C3-5 H Cl C-H Cl CF3 H ciclopropilo
C3-6 H Cl C-H Cl CF3 H ciclopropilmetilo
C3-7 H Cli C-H Cl CF3 H 2,2 2-trifluoroetilo
C3-8 H Cl C-H Cl CF3 H 2-metoxietilo
C3-9 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfanil)metilo
C3-10 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfinilymetilo
C3-11 H Cl C-H Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
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NE el | A x* \& R® |R
Ejemplo
C3-12 H Cl C-Cl Cl CF3 H CHs
C3-13 H Cl Cc-Cl Cl CF3 H etilo
C3-14 H Cl c-Cl Cl CF3 H n-propilo
C3-15 H Cl C-Cl Ci CF3 H isopropilo
C3-16 H Cl C-Cl Cl CF3 H ciclopropilo
C3-17 H Cl C-Cl Cl CF3 H ciclopropiimetilo
C3-18 H Ci C-Cl Cl CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
C3-19 H Cl Cc-Cl Cl CF3 H 2-metoxietilo
C3-20 H Ci c-CI’ Cl CF3 H (metilsulfanil)metilo
C3-21 H Cl C-Ci Cl CF3 H (metilsulfinil)metilo
C3-22 H Cl C-Cl Cl CF3 H (metilsulfonil)metilo
C3-23 H CF3 C-H CF3 CF3 H CH;
C3-24 H CF3 C-H CF3 CF3 H etilo
C3-25 H CF3 C-H CF3 CF3 H n-propilo
C3-26 H CF3 C-H CF3 CF3 H isopropilo
C3-27 H CF3 C-H CF3 CF3 H ciclopropilo
C3-28 H CF3 C-H CF3 CF3 H ciclopropilmetilo
C3-29 H CF3 C-H CF3 CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
C3-30 H CF3 C-H CF3 CF3 H 2-metoxietilo
C3-31 H CF3 C-H CF3 CF3 H (metilsulfanil)metilo
C3-32 H CF3 C-H CF3 CF3 H (metilsulfinil)metilo
C3-33 H CF3 C-H CF3 CF3 H (metilsulfonil)metilo

Es
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Tabla a1 — Compuestos de Férmula (Int.)

JFEF
X
X i R N Y?
ANF HO \ED:

x* T
N.° de Ejemplo | X' X A x* Y? T
at-1 H Cl C-H Cl Cl aminometilo
at-2 H Cl C-Cl Cl Cl aminometilo
al-3 H CF3 C-H CF3 cl aminometilo
al-4 H Cl C-H Cl CF3 aminometilo
al-5 H Cl Cc-Cl Cl CF3 aminometilo
al-6 H CF3 C-H CF3 CF3 aminometilo
al-7 H Cl C-H Cl CHs aminometilo
al-8 H Ci C-H Cl etilo aminometilo
al-9 H Cl C-H Cl F aminometilo
a1-10 H Cl C-H Cl Br - | aminometilo
al-11 H Cl C-H Cl I aminometilo
al-12 H Cl C-Ci Cl CH, aminometilo
al-13 H Cl C-Cli Ci etilo aminometilo
at-14 H Cl C-Cl Cl F aminometilo
al-15 H Cl C-Ci Cl Br aminometilo
a1-16 H Cl C-Cl Cl i aminometilo
al-17 H CF3 C-H CF3 CH; aminometilo
al1-18 H CF3 C-H CF3 etilo aminometilo
a1-19 H |cF3 |cCH CF3  |F aminometilo

%
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N.° de Ejemplo | X' X? A X* Y? T

a1-20 H CF3 C-H CF3 Br aminometilo
al-21 H CF3 C-H CF3 I aminometilo
al-22 H F C-H Cl CF3 aminometilo
a1-23 H Br C-H Br CF3 aminometilo
a1-24 H F C-F F CF3 aminometilo
al1-25 H Cl C-F Cl CF3 aminometilo
a1-26 F Cl C-F Cl CF3 aminometilo
a1-27 H CF3 C-H H CF3 aminometilo
al1-28 H CF3 C-F H CF3 aminometilo
a1-29 H CF3 C-H F CF3 aminometilo
a1-30 H CF3 C-Cl H CF3 aminometilo
a1-31 H CF3 C-H Cl CF3 aminometilo
a1-32 H CF3 C-Cl Cl CF3 aminometilo
a1-33 H Cl C-H Cl Cl ciano

al-34 H Cl C-Cl Cl Cl ciano

a1-35 H CF3 C-H CF3 Cl ciano

a1-36 H Cl C-H Cl CF3 ciano

al1-37 H Cl C-Cl Ci CF3 ciano

a1-38 H CF3 C-H CF3 CF3 ciano

a1-39 H Cl C-H Cl CH, ciano

a1-40 H Ci C-H Ci F ciano

al1-41 H Cl C-Cl Cl CH; ciano

a1-42 H Ci C-Cl Cl F ciano

al-43 H CF3 C-H CF3 CH; ciano

)
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N.° de Ejemplo | X’ X A X Y? T
al1-44 H CF3 C-H CF3 F ciano
al1-45 H F C-H Ci CF3 ciano
a1-46 H F C-F F CF3 ciano.
at-47 H Cl C-F Cl CF3 ciano
a1-48 F Cl C-F Cl CF3 ciano
a1-49 H CF3 C-H H CF3 ciano .
a1-50 H CF3 C-F H CF3 ciano
a1-51 H CF3 C-H F CF3 ciano
a1-52 H CF3 C-Cl H CF3 ciano
a1-563 H CF3 C-H Cl CF3 ciano
al-54 H CF3 C-Cl Cl CF3 ciano
Tabla a3 — Compuéstos de Férmula (Int.)
o FF
2
X | AN N X
A A HO =
X4
N.° de Ejemplo | X' X2 A x* \& T
a3-1 H Cl C-H Cl Cl aminometilo
a3-2 H Cl C-Cl Cl Cl aminometilo
a3-3 H CF3 C-H CF3 Cl aminometilo
a3-4 H Cl C-H Cl Br aminometilo
a3-b H Cl C-Cl Cl Br aminometilo
a3-6 H CF3 C-H CF3 Br aminometilo
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N.° de Ejemplo | X’ X A x* Y? T
a3-7 H Cl C-H Cl CF3 aminometilo
a3-8 H Cl C-Cl Cl CF3 aminometilo
a3-9 H CF3 C-H CF3 CF3 aminometilo
a3-10 H Cl C-H Cl CHs; aminometilo
| a3-11 Ho | ccl |l CH, aminometilo
a3-12 H CF3 C-H CF3 CH, aminometilo
a3-13 H Cl C-H Cl etilo aminometilo
a3-14 H Cl C-Cl Cl etilo aminometilo
a3-15 H CF3 C-H CF3 etilo aminometilo
a3-16 H F C-H Cl CF3 aminometilo
a3-17 H Br C-H Br CF3 aminometilo
a3-18 H F C-F F CF3 aminometilo
a3-19 H Cl C-F Cl CF3 aminometilo
a3-20 F Cl C-F Cl CF3 aminometilo
a3-21 H CF3 C-H H CF3 aminometilo
a3-22 H CF3 C-F H CF3 aminometilo
a3-23 H CF3 C-H F CF3 aminometilo
a3-24 H CF3 C-Cl H CF3 aminometilo
a3-25 H CF3 C-H Cl CF3 aminometilo
a3-26 H CF3 C-Cl Cl CF3 aminometilo
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Tabla b1 — Compuestos de Férmula (Int.)

o F F
X AN N
Y
X
N.° de Ejemplo | X' X2 A x* Y2 T
b1-1 H - Cl C-H Cl Cl ciano
b1-2 H Cl C-H Cl Cl aminometilo
b1-3 H Cl C-Ci Ci Cl ciano
b1-4 H Cl c-Cl Cl Cl aminometilo
b1-5 H CF3 C-H CF3 Cl ciano
b1-6 H CF3 C-H CF3 Cl aminometilo
b1-7 H Cl C-H Cl CF3 ciano
b1-8 H Cl C-H Cl CF3 aminometilo
b1-9 H Cl C-Cl Cl CF3 ciano
b1-10 H Cl C-Cl Cl CF3 aminometilo
b1-11 H CF3 C-H CF3 CF3 ciano |
b1-12 H CF3 C-H CF3 CF3 aminometiio
b1-13 H Cl C-H Cl Cl hidroxicarbonilo
b1-14 H Cl C-H Cl Cl metoxicarbonilo
b1-15 H Cl C-Cl Cl Cl hidroxicarbonilo
b1-16 H Cl C-Cl Cl Cl metoxicarbonilo
b1-17 H CF3 C-H CF3 Cl hidroxicarbonilo
b1-18 H CF3 C-H CF3 Cl metoxicarbonilo
b1-19 H Ci C-H Cl CF3 hidroxicarbonilo

-
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N.° de Ejemplo | X' X A x* Y? T
b1-20 H Cl C-H Cl CF3 etoxicarbonilo
b1-21 H Cl C-Cl Cl CF3 hidroxicarbonilo
b1-22 H Cl C-Cl Cl CF3 etoxicarbonilo
b1-23 H CF3 C-H CF3 CF3 hidroxicarbonilo
b1-24 H CF3 C-H CF3 CF3 etoxicarbonilo

Tabla ¢1 — Compuestos de Férmula (Int.)

:j';mplo de X! X2 A x* Y? T

c1-1 H Ci C-H Cl Cl ciano

c1-2 H Cl C-H Ci Cl aminometilo
c1-3 H Cl C-Cl Cl Cl ciano

ci-4 H Cl C-Cl Cl Cl aminometilo
c1-5 H CF3 C-H CF3 Cl ciano

c1-6 H CF3 C-H CF3 Cl aminome‘tilo
c1-7 H Cl C-H Cl CF3 ciano

c1-8 H Cl C-H Cl CF3 aminometilo
c1-9 H Cl C-Cl Cl CF3 ciano
¢1-10 H Cl Cc-Cl Cl CF3 aminometilo
c1-11 H CF3 C-H CF3 CF3 ciano

o,
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N % xi X? A x* Y? T
Ejemplo
c1-12 H CF3 C-H CF3 CF3 aminometilo
c1-13 H Cl C-H Cl Cl hidroxicarbonilo
c1-14 H Cl C-H Cl Cl metoxicarbonilo
c1-15 H Cl C-Cl Cl Ci hidroxicarbonilo
c1-16 H Cl C-Cl Cl Cl metoxicarbonilo
c1-17 H CF3 C-H CF3 Cl hidroxicarbonilo
c1-18 H CF3 C-H CF3 Cl metoxicarbonilo
c1-19 H Cl C-H Cl CF3 hidroxicarbonilo
c1-20 H Cl C-H Cl CF3 etoxicarbonilo
c1-21 H Cl C-Ci Cl CF3 hidroxicarbonilo
c1-22 H Cl C-Cl Cl CF3 etoxicarbonilo
c1-23 H CF3 C-H CF3 CF3 hidroxicarbonilo
c1-24 H CF3 C-H CF3 CF3 etoxicarbonilo
Tabla i

o F FF
NN N \a

0

¢ T
N.° de Ejemplo | X' X2 A x Y? T
i-1 H Cl C-H Cl Br H
i-2 H Cl C-Cl Cl Br H
i-3 H CF3 C-H CF3 Br H
i-4 H Cl C-H Ci I H
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N.° de Ejemplo | X' X A x4 \& T
-5 H o] c-Cl Cl | H
i-6 H CF3 C-H CF3 | H
i-7 H Cl C-H Cl Br formilo
i-8 H Cl C-Cl Cl Br formilo
i-9 H CF3 C-H CF3 Br formilo
i-10 H ol C-H cl | formilo
i-11 H Cl c-Cl (ol | formilo
i-12 H CF3 C-H CF3 | formilo
Tabla iii
N.° de Ejemplo | X' X2 A x Y? T
ii-1 H cl C-H cl CHs H
i-2 H cl c-cl cl CHs H
ii-3 H CF3 C-H CF3 CH; H
ii-4 H cl C-H cl etilo H
iii-5 H cl C-Cl cl etilo H
ii-6 H CF3 C-H CF3 etilo H
ii-7 H ci C-H cl Br H
ii-8 H cl c-Cl cl Br H
iii-9 H CF3 C-H CF3 Br H

H cl C-H cl CHs Br

iii-10

3
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N.° de Ejemplo | X' X2 A x* Y2 T
ii-11 H cl c-Cl cl CH, Br
ii-12 H CF3 C-H CF3 CH, Br
ii-13 H cl C-H cl etilo Br
iii-14 H cl C-Cl cl etilo Br
iii-15 H CF3 C-H - | CF3 etilo Br
iii-16 H cl C-H Cl Br formilo
iii-17 |H cl c-Cl cl Br formilo
iii-18 H CF3 C-H CF3 Br formilo

Tabla Ala — Compuestos de Férmula (lI) para la preparacion de compuestos
que se han indicado con el nimero de tres digitos respectivo en la Tabla A1

JFSF
Y1
X N Ve \
R
N_ _R’
f vt \n/
o)
N.° de
x' [ x? A x* Y' | Y? Y |R® |R
Ejemplo
A1a-85 H Cl C-H |cCl H etilo | H H etilo
Ala-140 | H Cl c-Cl |cl H |etlo |H H etilo
Ala-176 | H Cl c-cl |cCl H | H H ciclopropilo

Ala-195 H CF3 | C-H CF3 |H etilo H H etilo

Ala-198 | H CF3 | C-H CF3 | H etilo H H ciclopropilo

Ala-286 | F Cl C-F Cl H CF3 H H ciclopropilo

Ala-316 H CF3 | C-H F H CF3 H H etilo

A1a-319 H CF3 | C-H F H CF3 H H ciclopropilo
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N2 el 1y A x* Y' | ¥? Y |R® |R

Ejemplo

A1a-348 H CF3 C-Cl Cl H CF3 H H CH3

A1a-349 H CF3 C-Cl Cl H CF3 H H etilo

A1a-352 | H CF3 | C-Cl |Cl H CF3 H H ciclopropilo
A1a-367 | H Cl C-H Cl H CF3 H H metilamino
A1a-377 H Cl C-H Cl H H H H ciclopropilmetilo
A1a-398 | H CF3 | C-H CF3 |H H H H ciclopropilo
A1a-405 |F Cl C-H Cl H CF3 H H CH;

Ata-481 H Ci C-Ci Cl H Cl. F H ciclopropilo
A1a-505 | H Cl C-Cl Cl H CH;j F H ciclopropilo
A1a-518 | H Cl C-Cl | Cl F CF3 H H ciclopropilmetilo
A1a-176 H Cl | C-Cl Cl H 1 H H ciclopropilo
Ala-264 H F C-F F H CF3 H H ciclopropilo
A1a-376 | H Cl C-H Cl H H H H ciclopropilo
A1a-387 H Cl C-Cl Cl H H H H ciclopropilo
A1a-388 H Ci C-Cl Cl H H H H ciclopropitmetilo
Ala-555 | F Cl C-F Cl H H H H n-propilo
A1a-557 F Cl C-F Cl H H H H ciclopropilo
A1a-558 F Cl C-F Cl H H H H cic-lopropilmetilo

Tabla A2a — Compuestos de Férmula (II) para la preparacidn de compuestos

que se han indicado con el numero de tres digitos respectivo en la Tabla A2
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R’ *

' 7 a=isémero (R)

N R .

* \n/ b = isémero (S)
R® O

N.°de Ejemplo | X' [ X® |A x |[R® |R® R’
A2a-5 H Cl C-H Cl H CH; ciclopropilo
A2a-6 H Cl C-H Cl H CHs ciclopropilmetilo
A2a-16 H Cl C-Cl Cl H CHs ciclopropilo
A2a-49 F Cl C-F Cl H CHs; ciclopropilo
A2a-50 F Cl C-F Cl H CHs ciclo‘propilmetilo

Tabla A3a — Compuestos de Féormula (ll) para la preparacion de compuestos

que se han indicado con el nimero de tres digitos respectivo en la Tabla A3

o F b F
X3 2
X N N Y™ 5
I | = R
A~ v _ N R
x* , \ﬂ/
0
N.° de
X' [ X2 |A Xt Y Y* | R R’
Ejemplo
A3a-1 H Cl CH |Cl CF3 |H H CH;
A3a-6 H Cl C-H | Cl CF3 |H H ciclopropitmetilo
A3a-7 H Cl C-H |Cl CF3 {H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3a-11 H Cl C-H |CI CF3 |H H (metilsulfonil)metilo
A3a-12 H Cl C-Cl | Cl CF3 .| H H CH,
A3a-14 H Cl C-Cl | Cl CF3 | H H n-propilo
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NT el I | x|y |¥y |R R’

Ejemplo

A3a-15 |H |Cl C-Cl | Cl CF3 |H |H isopropilo

A3a-16 H Cl C-Cl | Cl CF3 |H H ciclopropilo

A3a-19 |H |[CI C-Cl | Ci CF3 |H |H 2-metoxietilo
A3a-23 |H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 |H |H CHs |

A3a-33 |H |CF3 |C-H |CF3 |[CF3 {H |H (metilsulfonil)metilo
A3a-79 H Cl C-Cl | Cl CH; |H H etilo

A3a-82 H Cl C-Cl | ClI CH, | H H ciclopropilo

A3a-84 |H |CI C-Cl |Cl CH; {H |H 2,2,2-trifluoroetilo
A3a-93 H Cl Cc-Cl | Cl etilo | H H ciclopropilo
A3a-100 |H | CI C-Cl | Ci Cl H |H CH;

A3a-102 |H |cl |ccl |ct  |cCI H |H n-propilo

A3a-104 | H Cl c-Cl | Cl Cl H H ciclopropilo
A3a-106 | H Cl Cc-Cl | Cl Cl H H 2,2 2-trifluoroetilo
A3a-108 | H Cl c-Cl | CI- Cl H H (metilsulfanil)metilo
A3a-109 [H | Cl c-Cl | Cl Cl H |H (metilsulfinil)metilo
A3a-110 {H | Cl C-Cl | Cl Cl H |H (metilsulfonil)metilo
A3a-115 | H Cl C-Cl | Cl Br H H ciclopropilo
A3a-120 | H Cl c-Cl | Cl Br H H (metilsulfinil)metilo
A3a-121 | H Ci C-Cl | Cl Br H H (metilsulfonil)metilo
A3a-122 | H CF3 |C-H |CF3 |CH; |H H CH;

A3a-123 | H CF3 'C-H |CF3 |CH; [H H etilo

A3a-126 | H CF3 |C-H |CF3 |CH; |H H | ciclopropilo
A3a-127 |H |CF3 |C-H |CF3 |[CH; |H | H

ciclopropilmetilo
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:j'oemp?: X' [x® |A x* |y |y R R’
A3a-128 |H |CF3 |C-H |CF3 CH; |H |H 2,2,2-trifluoroetilo
A3a-130 | H CF3 |C-H |CF3 |CH; [H H (metilsulfanil)metilo
A3a-131 | H CF3 |C-H |CF3 |CH; |H H (metilsulfinil)metilo
A3a-132 |H |CF3 |C-H |CF3 |CH; |H |H (metitsulfonil)metilo
A3a-133 |H |CF3 |{C-H |[CF3 |etio {H |H CH,3
A3a-134 | H CF3 |C-H [CF3 jetilo |H H etilo
A3a-137 | H CF3 |C-H |CF3 |etilo [H H ciclopropilo
A3a-138 | H CF3 | C-H |CF3 |etilo | H H ciclopropilmetilo
A3a-141 | H CF3 | C-H {CF3 letilo |H H (metilsuifanit)metilo
A3a-142 | H CF3 |[C-H |CF3 |etlo |H H (metilsulfinil)metilo
A3a-143 |H |{CF3 |C-H |[CF3 |etio {H |H (metilsulfonil)metilo
A3a-154 |H |CF3 |C-H [CF3 |Cl H |H (metilsulfonil)metilo
A3a-157 | H CF3 |C-H | CF3 |Br H H n-propilo
A3a-160 | H CF3 |C-H |CF3 |Br H H ciclopropilmetilo
A3a-167 |H | F CH | Ci CF3 |H |H etilo
A3a-170 | H F CH [ CI CF3 | H H ciclopropilo
A3a-210 | F Cl C-F Cl CF3 | H H CHs3
A3a-211 | F Cl C-F Cl CF3 |H H etilo
A3a-214 | F Cl C-F | Ci CF3 [H | H ciclopropilo
A3a-226 | H CF3 |CH |H CF3 | H H ciclopropiimetilo
A3a-233 | H CE3 t C-F H CF3 |H H etilo
A3a-244 | H CF3 | C-H F CF3 |H H etilo
A3a-265 |H |CF3 |C-H |ClI CF3 |H |H CH,




- 299 -
N2 de X' [x2 |A Xt Y2 Y* R R’
Ejemplo
A3a271 |H |CF3 |CH |Cl |CF3 |H |H 2,2, 2-trifluoroetilo
A3a-275 | H CF3 |C-H |ClI CF3 |H H (metilsulfonil)metilo
A3a288 |H |Cl |CClI |Cl |CF3 |H |H iso-butilo
A3a297 |H |Cl |cCl |cl |CF3 |H [|H etilamino
A3a-322 |F |Cl |C-F |CI |Br H |H CHs
A3a-323 |F |Cl |CF |Cl |[Br H |H etilo
A3a-326 | F Cl C-F Cl Br H H ciclopropilo
A3a355 |H |Cl |[CH |Cl |CI F |H CHs
Aa3-366 |H |[CI |CCl |Cl |CI F |H CH,
A3a-371 | H Cl C-Cl | Cl Cl F H ciclopropilmetilo
A3a-373 |H |CI |c-Cl |Cl |cCI F |H 2-metoxietilo
A3a-421 |H |Cl |CCl |Cl |CF3 |H |H cianometilo
A3a-424 |H |ci |ccl |c |cF3 |H §;°p'1'en'2' ciclopropilo
A3a-425 |H |cl |ccl |c |cF3 |H |H 2-(2,6-Cly-fenil)-etilo
Asa426 |H |t |ccl |o |crs |[w PP 1-CFa-ciclopropilo

ilo

Tabla Ada — Compuestos de Férmula (ll) para la preparacion de compuestos

que se han indicado con el nimero de tres digitos respectivo en la Tabla A4
. F
FT F
1

X
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N.° de Ejemplo | X' [ X* |A SRS R® | R’

Ada-30 H |CF3 |C-H |CF3 |CF3 H | 2-metoxietilo
Ada-111 F ICl |CF |[Cl {CF3 |H |CHs

Ada-112 F | Cl C-F [ Cl CF3 H | etilo

Ada-115 F |CI C-F (Cl- |CF3 H | ciclopropilo
Ada-201 H | Cl C-H | Cl CF3 .H {(dimetilamino)metilo
A4a-203 H |Cl CH |Cl CF3 H | 1-(terc-butoxicarbonil)pirrolidin-2-ilo
Ada-216 H |Cl C-Cl | Cl CHF2 | H | etilo

Ada-219 H | Cl C-Cl | Cl CHF2 | H | ciclopropilo
Ada-221 H (CI C-Cl | Cl CHF2 | H | 2,2,2-trifluoroetilo
Ada-252 H |CF3 |C-H |CF3 |Cl H | ciclopropilo
Ada-435 H {cl |cH |c |cF3 | H | cianometio

Tabla A5a — Compuestos de Formula (ll) para la preparacién de compuestos

gue se han indicado con el nimero de tres digitos respectivo en la Tabla AS
F
F.FF
]

X N I N y? .
N~ N R’
d T

N.° de Ejemplo | X' [ X2 A x* Y? R® |R’
Aba-29 H CF3 C-H CF3 |CF3 H 2,2,2-trifluoroetilo
Ab5a-33 H CF3 C-H CF3 CF3 H (metilsulfonil)metilo
Ab5a-78 F Ci C-F Ci CF3 H CHs,
Aba-79 F Cl C-F Cl CF3 H etilo
A5a-82 F Cl C-F Cl CF3 H ciclopropilo
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Tabla de RMN:

El Numero de Ejemplo (N.° de Ej.) dado en la Tabla de RMN como por ejemplo

A1-002 se refiere al N.° de Ej. A1-2 en la Tabla A1, la muestra se aplica a la

numeracién del resto de compuestos (por ejemplo, N.° de Ej. A1-005 se refiere

al N.° de Ej. A1-5 en la Tabla A1, o A3-002 se refiere al N.° de Ej. A3-2 dado en

la Tabla A3).

N.° de
Ejemplo

RMN

RMN de 'H (CDCls) 8: 1,14 (3H, 1), 2,19 (2H, c), 2,76-2,82 (2H, m),

A1-002 3,44-3,60 (3H, m), 4,34-4,50 (2H, m), 5,70-5,90 (2H, m), 6,60-7,42
(6H, m).
A1-004 RMN de 'H (CDCl) : 1,92 (2H, s ancho), 2,53-2,63 (1H,m), 2,84-
2,98 (1H, m), 3,50-4,18 (6H, m), 6,70-7,67 (6H, m).
RMN de 'H (CDCls) &: 0,68-0,74 (2H, m), 0,89-0,98 (2H, m), 1,25-
A1-005 1,34 (1H, m), 2,75-4,51 (7H, m), 5,70-6,08 (2H, m), 6,66-7,60 (6H,
m).
A1-007 RMN de 'H (CDCls) : 2,73-3,14 (4H, m), 3,58-3,63 (2H, m), 4,40-
4,54 (3H, m), 5,70-6,18 (2H, m), 6,67-7,59 (6H, m).
A1-008 RMN de 'H (CDCls) &: 2,41-4,49 (14H, m), 5,70-5,85 (1H, m), 6,68-
7,42 (TH, m).
RMN de 'H (CDCls) &: 1,94 (3H, s), 2,74-2,90 (2H, m), 3,56-3,59
A1-012 (2H, m), 4,39 (2H, d), 5,85 (1H, d), 5,97 (1H, d), 6,72 (1H, dd), 6,80
(1H, d), 7,19 (1H, dd), 7,46 (2H, s).
RMN de 'H (CDCls) 8: 1,13 (3H, 1), 2,18 (2H, ¢), 2,77-2,80 (2H, m),
A1-013 3,60-3,61 (2H, m), 4,42 (2H, d), 5,84 (1H, s), 6,70 (1H, dd), 6,83
(1H, d), 7,21-7,26 (1H, m), 7,47 (2H, s).
RMN de 'H (CDCls) &: 0,71-0,74 (2H, m), 0,89-0,94 (2H, m), 1,30-
A1.016 1,35 (1H, m), 2,78-2,81 (2H, m), 3,58-3,61 (2H, m), 4,43 (2H, d),

5,81 (1H, s), 6,03 (1H, t, J = 10,0 Hz), 6,66-6,72 (1H, m), 6,83 (1H,
d), 7,24-7,26 (1H, m), 7,45 (2H, s).
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N.° de
Ejemplo

RMN

A1-018

RMN de 'H (CDCly) &: 2,75-2,81 (1H, m), 3,05-3,17 (3H, m), 3,53
3,65 (2H, m), 4,42 (2H, d), 5,83 (1H, s), 6,26 (1H, 1), 6,67-6,70 (1H,
m), 6,86 (1H, dd), 7,22 (1H, d), 7,45 (2H, s).

A1-023

RMN de 'H (CDCl) &: 1,91 (3H, s), 2,79-2,99 (2H, m), 3,61-3,66
(2H, m), 4,39 (2H, d), 5,98-6,03 (2H, m), 6,77 (1H, dd), 6,81 (1H, d),
7,22 (1H, d), 7,89 (3H, s).

A1-024

RMN de "H (acetona-ds) &: 1,07 (3H, t), 2,20 (2H, c), 2,93-3,04 (1H,
m), 3,14-3,21 (1H, m), 3,63-3,68 (2H, m), 4,36 (2H, d), 5,16 (1H, d),
6,27 (1H, d), 6,81 (1H, dd), 6,94 (1H, d), 7,27-7,21 (2H, m), 8,08
(1H, s), 8,21 (2H, s).

A1-027

RMN de 'H (CDCly) 5: 0,66-0,73 (2H, m), 0,81-0,86 (2H, m), 1,28-
1,36 (1H, m), 2,79-2,98 (2H, m), 3,59-3,65 (2H, m), 4,39 (2H, d),
592 (1H, d), 6,11 (1H, 1), 6,68 (1H, dd), 6,82 (1H, d), 7,17 (1H, d),
7,88 (3H, s).

A1-030

RMN de "H (CDCl3) &: 2,36 (3H, 1), 2,84-2,97 (2H, m), 3,30 (3H, s),
3,52 (2H, 1), 3,59-3,64 (2H, m), 4,36 (2H, d), 4,84 (1H, d), 5,97 (1H,
d), 6,70 (1H, dd), 6,81 (1H, d), 6,86 (1H, 1), 7,12 (1H, d), 7,88 (1H,
s), 7,90 (2H, s). |

A1-031

RMN de 'H (CDCls) 8: 2,06 (3H, s), 2,77-3,01 (2H, m), 3,15 (2H, s),
3,63-3,68 (2H, m), 4,44 (2H, d), 5,96 (1H, d), 6,72 (1H, dd), 6,86
(1H, d), 7,23 (1H, d), 7,34 (1H, 1), 7,88-7,90 (4H, m).

A1-032

RMN de 'H (CDCly) &: 2,58 (3H, s), 2,76-2,98 (2H, m), 3,18-3,24
(2H, m), 3,57-3,65 (2H, m), 4,43 (2H, d), 5,91 (1H, d), 6,66 (1H, dd),
6,85 (1H, 1), 7,18 (1H, 1), 7,24 (1H, d), 7,88 (3H, d).

A1-033

RMN de 'H (CDCl3) &: 2,75-3,00 (5H, m), 3,47 (1H, d), 3,58-3,64
(2H, m), 3,74 (2H, s), 4,40 (2H, d), 5,93 (1H, d), 6,68 (1H, dd), 6,84
(1H, d), 7,02 (1H, 1), 7,21 (1H, d), 7,87-7,89 (3H, m).

A1-034

RMN de 'H (CDCls) 8: 1,96 (3H, s), 2,80-2,85 (2H, m), 3,63-3,70

(3H, m), 4,44-4,51 (2H, m), 5,74-5,92 (2H, m), 6,93-7,46 (6H, m).
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N.° de
) RMN
Ejemplo
RMN de "H (CDCl3) &: 1,08 (3H, t), 2,17 (2H, ¢), 2,78-2,85 (2H, m),
A1-035 | 3,62-3,68 (3H, m), 4,43-4,50 (2H, m), 5,75-5,92 (2H, m), 6,91-7,43
(6H, m).
Atozs | RMNde 'H (CDCls) &: 0,91 (3H, t), 156-1,64 (2H, m), 2,10-2,16 (2H,
m), 2,81-4,50 (7H, m), 5,76-5,91 (3H, m), 6,80-7,43 (6H,m).
RMN de 'H (CDCls) 3: 0,69-0,75 (2H, m), 0,88-0,94 (2H, m), 1,32-
A1-038 | 1,61 (1H, m), 2,78-4,49 (6H, m), 5,71-5,98 (3H, m), 6,85-7,43 (6H,
m).
RMN de 'H (CDCls) 8: 2,83-3,15 (2H, m), 3,76-3,82 (2H, m), 6,03
a1-038 | (1H, d), 7,03 (1H, dd), 7,16 (1H, d), 7,67 (1H, d), 7,88 (2H, s), 7,93
(1H, s).
RMN de 'H (CDCls) &: 0,12-0,16 (2H, m), 0,54-0,60 (2H, m), 0,80-
A1-039 | 0,90 (1H, m), 2,04-2,14 (2H, m), 2,81-2,85 (1H, m), 3,63-3,70 (2H,
m), 4,47-4,54 (2H, m), 5,75-6,35 (2H, m), 6,93-7,43 (6H, m)
At.o4o | RMN de 'H (CDCly) &: 2,50-3,30 (5H, m), 3,62-3,69 (2H, m), 4,49-
4,54 (2H, m), 5,71-6,10 (2H, m), 6,88-7 42 (6H, m).
At.o4q | RMN de 'H (CDCly) &: 2,43-2,90 (4H, m), 3,31-3,66 (8H, m), 4,52
(1H, d), 5,88 (1H, d), 6,60-7,48 (7H, m).
Arap | RN de 'H (CDCl3) &: 2,04 (3H, s), 2,65-2,85 (2H, m), 3,14-3,17
(3H, m), 3,63-3,69 (2H, m), 4,47-4,54 (2H, m), 5,75-7,43 (7H, m).
t-04p | RMIN de "H (CDCly) &: 2,72-2,89 (2H, m), 3,63-3,69 (2H, m), 5,85
(1H, s), 6,57-6,65 (2H, m), 7,44-7,39 (3H, m).
RMN de 'H (CDCls) &: 2,58-2,63 (5H, m), 2,75-2,83 (1H, m), 3,22-
A1-043 | 3,25 (1H, m), 3,55-3,76 (3H, m), 4,51-4,55 (2H, m), 5,70-5,86 (2H,
m), 6,89-7,43 (6H, m). |
RMN de 'H (CDCl3) &: 2,51 (3H, s), 2,81-2,90 (2H, m), 3,68-3,74
a1-043 | (2H, m), 6,00 (1H, d), 6,74-6,69 (2H, m), 7,48 (1H, d), 7,87 (2H, s),

7,91 (1H, s).
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N.° de
Ejemplo

RMN

A1-044

RMN de "H (CDCly) &: 2,65-3,04 (5H, m), 3,63-3,83 (4H, m), 4,55-
4,58 (3H, m), 5,65-5,80 (1H,m), 6,69-7,46 (6H, m).

a1-044

RMN de "H (CDCly) &: 2,80-2,91 (1H, m), 2,97-3,06 (1H, m), 3,38
(1H, d), 3,67-3,73 (2H, m), 5,97 (1H, d), 6,70-6,60 (2H, m), 7,43
(1H, 1), 7,86 (2H, s), 7,92 (1H, s).

A1-045

RMN de 'H (CDCls) &: 1,95 (3H, s), 2,77-2,83 (2H, m), 3,63-3,66
(3H, m), 4,49 (2H, d), 5,74-5,91 (2H, m), 7,01-7,03 (2H, m), 7,37-
7,57 (3H, m).

A1-046

RMN de 'H (DMSO-dg) &: 1,02 (3H, t), 2,15 (2H, ¢), 2,72-2,75 (1H,
m), 2,89-2,92 (1H, m), 3,47-3,51 (2H, m), 4,31 (2H, d), 5,98-6,01
(2H, m), 7,02 (1H, d), 7,10 (1H, s), 7,34 (1H, d), 7,79 (2H, s), 8,16
(1H, s ancho).

a1-046

RMN de 'H (CDCls) 8: 2,66-3,03 (2H, m), 3,21 (1H, d), 3,67-3,74
(2H, m), 5,87 (1H, d), 6,86-7,24 (4H, m), 7,63 (1H, d).

a1-047

RMN de "H (CDCls) &: 2,59 (1H, d), 2,73-2,95 (2H, m), 3,72 (2H,
dd), 5,88 (1H, d), 6,99 (1H, dd), 7,13 (1H, d), 7,39 (2H, d), 7,66 (1H,
d).

a1-048

RMN de 'H (CDCls) &: 2,77-3,02 (3H, m), 3,72-3,67 (2H, m), 6,09
(1H, dd), 6,99 (1H, dd), 7,09 (1H, d), 7,30 (1H, t), 7,67 (1H, d).

A1-049

RMN de 'H (CDCly) &: 0,71-0,75 (2H, m), 0,88-0,93 (2H, m), 1,25-
1,31 (1H, m), 2,80-2,82 (2H, m), 3,63-3,66 (2H, m), 4,51 (2H, d),
5.85 (1H, s), 5,92-5,96 (1H, m), 6,95 (1H, d), 7,02 (1H, s), 7,42 (1H,
d), 7,46 (2H, s).

a1-049

RMN de 'H (CDCl) &: 2,59 (1H, d), 2,80-3,06 (2H, m), 3,69-3,78
(2H, m), 5,98 (1H, d), 7,01 (1H, dd), 7,15 (1H, d), 7,55-7,78 (5H, m).

a1-050

RMN de 'H (CDCl) 3: 2,69-3,04 (2H, m), 3,28 (1H, d, J = 7,7 Hz),
3,70-3,74 (2H, m), 5,79-5,95 (1H, m), 6,89-7,03 (1H, m), 7,10-7,16
(1H, m), 7,24-7,30 (1H, m), 7,52-7,66 (3H, m).
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N.° de
Ejemplo

RMN

A1-051

RMN de 'H (CDCly) &: 2,73-2,82 (2H, m), 3,06 (2H, c), 3,64-3,67
(2H, m), 4,55 (2H, d), 5,85 (1H, d), 6,00-6,03 (1H, m), 6,96 (1H, d),
7,06 (1H, s), 7,43-7,46 (3H, m).

a1-053

RMN de 'H (CDCly) &: 2,79-3,05 (3H, m), 3,71-3,77 (2H, m), 5,96
(1H, d), 7,01 (1H, dd), 7,14 (1H, d), 7,57-7,67 (4H, m).

A1-055

RMN de 'H (CDCls) &: 2,77-2,83 (2H, m), 3,03 (3H, s), 3,63-3,66
(2H, m), 3,82 (2H, s), 4,56 (2H, d), 5,85 (1H, d), 6,69-6,72 (1H, m),
6,95 (1H, d), 7,06 (1H, s), 7,43-7,46 (3H, m).

A1-056

RMN de 'H (CDCls) &: 1,93 (3H, s), 2,87-2,99 (2H, m), 3,68-3,74
(2H, m), 4,29 (1H, d), 4,49-4,51 (2H, m), 5,86 (1H, t), 6,05 (1H, d),
7,02-7,07 (2H, m), 7,44 (1H, d), 7,88-7,91 (3H, m).

A1-057

RMN de "H (CDCly)3: 1,26 (3H, 1), 2,17 (2H, c), 2,89-2,98 (2H, m),
3.65-3,73 (2H, m), 3,95 (1H, d), 4,50 (2H, d), 5,83 (1H, 1), 6,03 (1H,
d), 7,02-7,03 (2H, m), 7,39-7,40 (1H, m), 7,88-7,91 (3H, m).

A1-060

RMN de 'H (CDCly) &: 0,69-0,73 (2H, m), 0,89-0,93 (2H, m), 1,25-
1,31 (1H, m), 2,86-2,99 (2H, m), 3,68 (2H, d), 4,50 (2H, d), 5,95-
5,98 (2H, m), 6,92-7,03 (2H, m), 7,39 (1H, d), 7,87-7,90 (3H, m).

A1-068

RMN de 'H (CDCly) &: 1,42 (9H, s), 2,67-2,86 (2H, m), 3,59-3,61
(2H, m), 4,25 (2H, d), 4,92 (1H, 1), 5,79 (1H, d), 6,66 (1H, d), 6,82
(1H, s), 7,20 (1H, d), 7,46 (2H, s).

A1-069

RMN de 'H (CDCls) &: 1,33 (9H, s), 2,85-2,97 (2H, m), 3,62 (2H, s
ancho), 4,12 (2H, d), 4,92 (1H, s ancho), 5,89 (1H, d), 6,62 (1H, d),
6,81 (1H, s), 7,04 (1H, d), 7,89 (3H, s).

A1-070

RMN de "H (CDCls) &: 1,45 (9H, s), 2,78-4,80 (8H, m), 5,86 (1H, d),
6,94-7,43 (6H, m).

A1-072

RMN de 'H (CDCls) &: 1,39 (9H, s), 2,85-3,08 (2H, m), 3,70-3,77
(2H, m), 4,25 (2H, d), 4,86 (1H, s), 5,94-6,04 (1H, m), 6,92-7,02
(2H, m), 7,15 (1H, d), 7,62 (1H, d), 7,87-7,94 (3H, m).

A1-085

RMN de 'H (CDCly) &: 1,14-1,25 (6H, m), 2,18-2,20 (2H, m), 2,68-
2,79 (4H, m), 3,64-3,76 (2H, m), 4,38 (2H, d), 5,44 (1H, s ancho),
5,89 (1H, s), 6,67-6,68 (2H, m), 7,16 (1H, d), 7,29-7,40 (3H, m).




- 306 -

N.° de
Ejemplo

RMN

A1-096

RMN de 'H (CDCl3) 5: 1,19 (3H, 1), 2,17 (2H, ¢), 2,74-3,59 (4H,m),
4,30-4,37 (3H,m), 5,67-5,84 (2H,m), 6,45-7,41 (6H,m).

A1-101

RMN de 'H (CDCl3) &: 2,24 (1H, d), 2,65-2,90 (2H, m), 3,00-3,10
(2H, m), 3,57-3,60 (2H, m), 4,35-4,42 (2H, m), 5,65-6,10 (2H, m),
6,45-7,45 (6H, m).

A1-110

RMN de 'H (CDCls) &: 0,55-1,20 (5H, m), 2,55-4,35 (6H, m), 5,50-
7,24 (8H, m).

A1-112

RMN de 'H (CDCls) &: 2,27(1H, s ancho), 2,65-2,90 (2H,m), 3,00-
3,10 (2H, m), 3,57-3,60 (2H, m), 3,38-4,45 (2H, m), 5,65-6,20 (2H,
m), 6,65-7,40 (6H, m)

A1-132

RMN de "H (CDCly) &: 0,69-0,74 (2H, m), 0,94-0,99 (2H, m), 1,26-
1,33 (15H, m), 2,30 (3H, s), 2,72-2,85 (2H, m), 3,59-3,65 (2H, m),
4,32 (2H, d), 5,68 (1H, s ancho), 5,86 (1H, d), 6,61-6,68 (2H, m),
7,12 (1H, d), 7,47 (3H, s).

A1-140

RMN de 'H (CDCls) &: 1,16-1,25 (6H, m), 2,23-2,32 (2H, m), 2,68-
2,78 (4H, m), 3,75-3,77 (2H, m), 4,39 (2H, d), 5,44 (1H, s ancho),
5,87 (1H, s), 6,68-6,71 (2H, m), 7,18 (1H, d), 7,47-7,57 (3H, m).

A1-151

RMN de "H (CDCls) &: 1,11 (3H, 1), 2,19 (2H, ¢), 2,75-2,84 (2H, m),
3,57-3,66 (2H, m), 4,35 (2H, d), 5,79-5,86 (2H, m), 6,48-6,60 (2H,
m), 7,16 (1H, 1), 7,46 (2H, s).

A1-154

RMN de 'H (CDCls) &: 0,67-0,74 (3H, m), 0,85-0,90 (3H, m), 1,26-
1,35 (1H, m), 2,75-2,80 (2H, m), 3,54-3,60 (2H, m), 3,86 (1H, 1),
4,33 (2H, d), 5,80 (1H, d), 6,03 (1H, 1), 6,55-6,46 (2H, m), 7,10 (1H,
t), 7,45 (2H, s).

A1-161

RMN de 'H (CDCl3) : 1,97 (3H, s), 2,68-2,81 (2H, m), 3,55-3,61
(2H, m), 4,41 (2H, d), 5,65-5,91 (2H, m), 6,76 (1H, dd), 7,04 (1H,
dd), 7,23-7,30 (1H, m), 7,47 (2H, s).

A1-162

RMN de 'H (CDCls) &: 1,13 (3H, 1), 2,21 (2H, c), 2,78-2,81 (2H, m),
3,59-3,61 (2H, m), 4,41 (2H, d), 5,83 (1H, d), 5,90 (1H, s), 6,75 (1H,
dd), 7,00 (1H, d), 7,22-7,28 (1H, m), 7,46 (2H, s).
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N.° de
Ejemplo

RMN

A1-165

RMN de 'H (CDCly) &: 0,70-0,73 (2H, m), 0,89-0,90 (2H, m), 1,20-
1,36 (1H, m), 2,78-2,80 (2H, m), 3,56-3,59 (2H, m), 4,39 (2H, d),
5.80 (1H, d), 6,14 (1H, s), 6,70 (1H, dd), 6,98 (1H, d), 7,18 (1H, d),
7,45 (2H, s).

A1-176

RMN de 'H (CDCI5) &: 0,70-0,74 (2H, m), 0,86-0,91 (2H, m), 1,27-
1,34 (1H, m), 2,67-2,76 (2H, m), 3,57-3,78 (2H, m), 4,27-4,33 (2H,
m), 5,80 (1H, s), 6,12-6,14 (1H, m), 6,73-6,75 (1H, m), 7,02-7,17
(1H, m), 7,24-7,29 (2H, m), 7,48-7,53 (2H, m)

A1-183

RMN de 'H (CDCly) 3: 1,97 (3H, s), 2,32 (3H, s), 2,76-3,01 (2H, m),
3,64-3,69 (2H, m), 4,33 (2H, d), 5,50 (1H, s), 5,98 (1H, d), 6,71-6,65
(2H, m), 7,14 (1H, d), 7,89 (3H, s).

A1-184

RMN de 'H (CDCls) &: 1,11 (3H, 1), 2,17 (2H, ¢), 2,27 (3H, s), 2,78-
2,99 (2H, m), 3,58-3,70 (2H, m), 4,27 (2H, d), 5,53 (1H, s), 5,99 (1H,
d), 6,69-6,63 (2H, m), 7,06 (1H, d), 7,90 (3H, s).

A1-187

RMN de 'H (CDCI5) 8: 0,66-0,73 (2H, m), 0,86-0,92 (2H, m), 1,24-
1,32 (1H, m), 2,27 (3H, s), 2,81-2,97 (2H, m), 3,22 (1H, d), 3,60-
3,69 (2H, m), 4,27 (2H, d), 5,71 (1H, s ancho), 5,96 (1H, d), 6,68-
6,62 (2H, m), 7,08 (1H, d), 7,89 (3H, s).

A1-190

RMN de 'H (CDCls) &: 2,39 (2H, t), 2,81-2,98 (2H, m), 3,30 (2H, s),
3,56-3,68 (4H, m), 4,27 (2H, d), 5,98 (1H, d), 6,24 (1H, s ancho),
6,62-6,68 (2H, m), 7,06 (1H, d), 7,89 (1H, s), 7,90 (2H, s).

A1-195

RMN de 'H (CDCly) &: 1,18-1,26 (6H, m), 2,19-2,21 (2H, m), 2,65-
2,67 (2H, m), 2,88-2,98 (2H, m), 3,70-3,75 (2H, m), 4,40 (2H, d),
5.45 (1H, s ancho), 5,99 (1H, s), 6,70-6,73 (2H, m), 7,20 (1H, d),
7,83-7,92 (3H, m).

A1-205

RMN de 'H (CDCls) &: 2,17 (3H, s), 2,83-2,97 (2H, m), 3,59-3,64
(2H, m), 4,33 (2H, d), 4,90 (1H, s ancho), 6,03-5,98 (2H, m), 6,52
(1H, d), 6,62 (1H, d), 7,16 (1H, t), 7,89 (3H, s).

A1-206

RMN de 'H (CDCly) &: 1,03 (3H, 1), 2,14 (2H, c), 2,86-2,97 (2H, m),
3,50-3,64 (2H, m), 4,32 (2H, d), 5,93-6,00 (2H, m), 6,49-6,62 (2H,
m), 7,10 (1H, t), 7,88 (1H, s), 7,90 (2H, s).




- 308 -

N.° de
Ejemplo

RMN

A1-209

RMN de 'H (CDCl) &: 0,65-0,72 (2H, m), 0,80-0,85 (2H, m), 1,24-
1,33 (1H, m), 2,80-2,97 (2H, m), 3,59-3,64 (2H, m), 4,33 (2H, d),
5,92 (1H, d), 6,05 (1H, 1), 6,49-6,57 (2H, m), 7,10 (1H, t), 7,88 (3H,
s).

A1-216

RMN de 'H (CDCls) &: 1,94 (3H, s), 2,81-3,21 (2H, m), .3,64—3,66
(2H, m), 4,41 (2H, d), 5,96-5,98 (2H, m), 6,81 (1H, dd), 7,01 (1H, d),
7,25-7,27 (1H, m), 7,87-7,90 (3H, m).

A1-217

RMN de 'H (CDCls) &: 1,08 (3H, 1), 2,18 (2H, c), 2,83-2,99 (2H, m),
3,62-3,65 (2H, m), 4,40 (2H, d), 5,94-5,97 (2H, m), 6,78 (1H, dd),
7.01 (1H, d), 7,21 (1H, d), 7,87-7.91 (3H, m).

A1-220

RMN de 'H (CDCly) &: 0,69-0,73 (2H, m), 0,85-0,92 (2H, m), 1,30-
1,38 (1H, m), 2,81-3,01 (2H, m), 3,60-3,66 (2H, m), 4,40 (2H, d),
592 (1H, d), 6,08-6,11 (1H, m), 6,74 (1H, dd), 7,01 (1H, d), 7,21
(1H, d), 7,88-7,90 (3H, m).

A1-239

RMN de 'H (CDCls) 5: 7,43 (1H, d), 7,24 (1H, s), 7,12-7,07 (3H, m),

6,94 (1H, d), 5,93 (1H, 1), 5,84 (1H, d ), 5,16 (1H, d), 4,50 (2H, d),
3,65-3,56 (2H, m), 2,88-2,79 (2H, m), 2,20 (2H, c¢), 1,14 (3H, 1).

A1-242

RMN de 'H (CDCly) &: 7,44 (1H, d), 7,37 (1H, d), 7,14-7,10 (3H, m),
6,95 (1H, d), 6,64 (1H, s), 5,84 (1H, dd), 5,66 (1H, dd), 4,52 (2H, d),
3,65-3,57 (2H, m), 2,89-2,77 (2H, m), 1,48-1,41 (1H, m), 0,93-0,99
(2H, m), 0,69-0,76 (2H, m).

A1-250

RMN de "H (CDCly) &: 1,08 (3H, ), 2,18 (2H, ¢), 2,75-2,89 (2H, m),
3,58-3,69 (2H, m), 4,22 (1H, d), 4,48 (2H, d), 5,84-5,94 (2H, m),
6,90-7,05 (2H, m), 7,36-7,67 (4H, m).

A1-253

RMN de 'H (CDCls) &: 0,67-0,76 (2H, m), 0,86-0,94 (2H, m), 1,25-
1,35 (1H, m), 2,75-2,89 (2H, m), 3,26 (1H, d), 3,56-3,66 (2H, m),
4,49 (2H, d), 5,72-5,96 (2H, m), 6,85-7,03 (2H, m), 7,29-7,69 (4H,
m).

A1-261

RMN de 'H (CDCly) 8: 1,07 (3H, 1), 2,17 (2H, c), 2,76-2,84 (2H, m),
3,57-3,69 (2H, m), 4,45 (2H, d), 4,57 (1H, d), 5,71-5,92 (2H, m),
6,88-7,31 (5H, m).
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NS de ) pmN
Ejemplo
RMN de 'H (CDCl3) &: 0,69-0,77 (2H, m), 0,85-0,92 (2H, m), 1,23-
A1-264 1,35 (1H, m), 2,74-2,84 (2H, m), 3,58-3,67 (2H, m), 4,46 (2H, d),
5,83 (1H, d), 5,98 (1H, 1), 6,78-7,32 (5H, m).
RMN de 'H (acetona-d6) &: 7,70-7,68 (3H, m), 7,42 (1H, d), 7,14
A1-271 (1H, d), 7,05 (1H, dd), 6,03 (1H, s), 4,40 (2H, d), 3,61 (2H, dd),
3,02-2,82 (2H, m), 1,89 (3H, s).
RMN de 'H (CDsOD) &: 1,16 (3H, t), 2,25 (2H, ¢), 2,78-2,87 (2H, m),
A1-272 3,66-3,57 (2H, m), 4,48 (2H, d), 5,80 (1H, s), 6,97 (1H, dd), 7,07
(1H, d), 7,37-7,47 (4H, m).
RMN de 'H (CDs;OD) &: 0,72-0,90 (4H, m), 1,59-1,66 (1H, m), 2,74-
A1-275 |2,93 (2H, m), 3,51-3,64 (2H, m), 4,46 (2H, s), 5,87 (1H, s), 7,01-7,12
(2H, m), 7,39 (1H, d), 7,60-7,56 (2H, m).
RMN de 'H (CDCls) &: 7,40-7,31 (2H, m), 7,06 (1H, d), 6,98 (1H, s),
A1-282 | 6,08-5,86 (2H, m), 4,52-4,41 (3H, m), 3,69-3,56 (2H, m), 2,96-2,77
(2H, m), 1,93 (3H, s).
RMN de 'H (CDCl) &: 1,06 (3H, t), 2,16 (2H, ¢), 2,74-2,98 (2H, m),
A1-283 | 3,55-3,67 (2H, m), 4,37-4,50 (2H, m), 4,67 (1H, d), 5,86 (1H, t), 6,08
(1H, dd), 7,05-6,98 (2H, m), 7,35-7,30 (2H, m).
RMN de 'H (CDCls) &: 0,67-0,76 (2H, m), 0,82-0,89 (2H, m), 1,24-
A1-286 1,34 (1H, m), 2,75-2,94 (2H, m), 3,51-3,66 (2H, m), 4,43 (2H, d),
5,98-6,05 (2H, m), 6,91-6,99 (2H, m), 7,35-7,21 (2H, m).
RMN de 'H (CDCIs) &: 1,06 (3H, t), 2,15 (2H, c), 2,81-3,00 (2H, m),
A1-294 |3,61-3,69 (2H, m), 3,89 (1H, d), 4,46 (2H, d), 5,81-6,00 (2H, m),
6,97-7,04 (2H, m), 7,35 (1H, d), 7,49-7,69 (4H, m).
RMN de 'H (CDCls) &: 0,66-0,73 (2H, m), 0,83-0,92 (2H, m), 1,23-
A1-297 1,34 (1H, m), 2,76-3,05 (2H, m), 3,57-3,72 (2H, m), 4,46 (2H, d),
5,81-6,00 (2H, m), 6,83-7,04 (2H, m), 7,32-7,78 (5H, m).
A1-303 RMN de 'H (CDCly) &: 2,76-2,99 (5H, m), 3,59-3,77 (4H, m), 4,52

(2H, d), 5,93 (1H, d), 6,81-7,08 (3H, m), 7,39-7,77 (5H, m).
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N.° de
Ejemplo

RMN

A1-305

RMN de "H (CDCl3) &: 1,06 (3H, t), 2,16 (2H, c), 2,78-3,03 (2H, m),
3,63-3,69 (2H, m), 3,98 (1H, d), 4,46 (2H, d), 5,75-5,84 (1H, m),
5.95 (1H, d), 6,89-7,02 (2H, m), 7,21-7,30 (1H, m), 7,34 (1H, d),
7,67 (2H, d).

A1-308

RMN de 'H (CDCly) 5: 0,66-0,72 (2H, m), 0,77-0,84 (2H, m), 1,23
1,34 (1H, m), 2,82-2,93 (2H, m), 3,58-3,67 (2H, m), 4,43 (2H, d),
589 (1H, s), 6,07 (1H, 1), 6,81-7,01 (2H, m), 7,18-7,25 (2H, m),
7,62-7,68 (2H, m).

A1-316

RMN de 'H (CDCly) 8: 1,04 (3H, 1), 2,15 (2H, c), 2,83-2,94 (2H, m),
3,50-3,71 (2H, m), 4,45 (1H, d), 4,87 (1H, d), 5,90-6,00 (2H, m),
6,88-7,02 (2H, m), 7,24-7,60 (4H, m).

A1-319

RMN de 'H (CDCl,) 6: 0,66-0,84 (4H, m), 1,25-1,34 (1H, m), 2,82-
2,90 (2H, m), 3,56-3,69 (2H, m), 4,32 (1H, d), 4,43 (2H, d,), 5,91
(1H, d), 6,05 (1H, 1), 6,83-7,00 (2H, m), 7,25 (1H, d), 7,32-7,40 (2H,
m), 7,49 (1H, s).

A1-338

RMN de "H (CDCI) &: 1,05 (3H, t), 2,16 (2H, c), 2,83-2,90 (2H, m),
3,61-3,69 (2H, m), 4,38-4,54 (3H, m), 5,80-6,00 (2H, m), 6,89-7,04
(2H, m), 7,35 (1H, d),.7,74-7,59 (3H, m).

A1-341

RMN de 'H (CDCIs) &: 0,66-0,76 (2H, m), 0,79-0,84 (2H, m), 1,24-
1,34 (1H, m), 2,82-2,90 (2H, m), 3,59-3,68 (2H, m), 4,44 (2H, d),
5,92 (1H, s), 6,02-6,08 (1H, m), 6,81-7,05 (2H, m), 7,74-7,55 (4H,
m).

A1-347

RMN de 'H (CDCly) &: 2,67-2,99 (5H, m), 3,14 (1H, d), 3,60-3,69
(2H, m), 3,77 (2H, s), 4,52 (2H, d), 5,91 (1H, d), 6,88-7,05 (3H, m),
7,38-7,74 (4H, m).

A1-348

RMN de 'H (CDCls) 5: 7,74 (1H, s), 7,67 (1H, s), 7,42 (1H, d), 7,06
(1H, dd), 6,99 (1H, d), 5,98 (1H, d), 5,86 (1H, t), 4,49 (2H, t), 4,40
(1H, d), 3,72-3,63 (2H, m), 2,93-2,79 (2H, m), 1,93 (3H, s).

A1-349

RMN de 'H (CDCls) &: 7,75 (1H, s), 7,67 (1H, s), 7,41 (1H, d), 7,02
(2H, d), 5,95 (1H, d), 5,81 (1H, 1), 4,50 (2H, dd), 3,77-3,61 (3H, m),
2,93-2,79 (2H, m), 2,19 (2H, ¢), 1,09 (3H, 1).

B
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N.° de
Ejemplo

RMN

A1-352

RMN de "H (CDCl3) &: 7,74 (1H, s), 7,66 (1H, s), 7,39 (1H, d), 7,02
(1H, d), 6,96 (1H, dd), 5,96 (1H, t), 5,89 (1H, d), 4,50 (2H, d), 3,70-
3,62 (2H, m), 3,23 (1H, d), 2,94-2,74 (2H, m), 1,34-1,29 (1H, m),
0,90-0,87 (2H, m), 0,75-0,70 (2H, m).

A1-361

RMN de 'H (CDCls) &: 1,63-2,25 (7H, m), 2,83-3,02 (3H, m), 3,62-
3,65 (2H, m), 4,42-4,48 (2H, m), 5,64-5,92 (2H, m), 6,91-7,60 (6H,
m).

A1-373

RMN de "H (CDCly) &: 1,15-1,18 (3H, m), 2,18-2,29 (2H, m), 2,80-
2,83 (2H, m), 3,60-3,62 (2H, m), 4,32-4,44 (2H, m), 5,24 (1H, d),
5,72 (1H, s ancho), 5,88 (1H, s), 6,80 (2H, d), 7,14-7,46 (5H, m).

A1-376

RMN de 'H (CDsCN) &: 0,65-0,78 (4H, 2m), 1,44-1,48 (1H, m),
2,68-2,78 (1H, m), 2,81-2,89 (1H, m), 3,47-3,59 (2H, m), 3,69-3,71
(1H, d), 4,23-4,25 (2H, d), 5,90-5,92 (1H, d), 6,77-6,80 (2H,m), 6,87
(1H, ancho), 7,47 (2H, s) 7,50 (1H, s).

A1-377

RMN de 'H (CD:CN) &: 0,11-0,17 (2H, m), 0,47-0,52 (2H, m), 0,98
(1H, cm), 2,04-2,06 (2H, d), 2,68-2,77 (1H, m), 2,82-88 (1H, m),
3,48-3,59 (2H, m), 3,68-3,70 (1H, d), 4,18-4,20 (2H, d), 5,90-5,92
(1H, d), 6,70 (1H, ancho), 6,77-6,79 (2H, m), 7,18-7,20 (2H, d), 7,47
(2H, ), 7,50 (1H,5).

A1-384

RMN de 'H (CDCly) &: 1,12-1,15 (3H, m), 2,19-2,21 (2H, m), 2,79-
2,81 (2H, m), 3,61-3,63 (2H, m), 4,30 (2H, d), 5,69 (1H, s ancho),
5.88 (1H, s), 6,80 (2H, d), 7,16 (2H, d), 7,47 (2H, s).

A1-387

RMN de 'H (CDsCN) &: 0,65-0,78 (4H, 2m), 1,43-1,48 (1H, m),
2,67-2,77 (1H, m), 2,80-2,87 (1H, m), 3,48-3,59 (2H, m), 3,83-3,85
(1H, d), 4,23-4,25 (2H, d), 5,89-5,91 (1H, d), 6,77-6,79 (2H,m), 6,89
(1H, ancho), 7,17-7,19 (2H, d) 7,63 (2H, s).

A1-388

RMN de 'H (CDsCN) &: 0,11-0,16 (2H, m), 0,46-0,52 (2H, m), 0,95-
0,99 (1H, m), 2,04-2,06 (2H, d) 2,65-2,73 (1H, m), 2,83-2,88 (1H,
m), 3,48-3,58 (2H, m),3,73-3,75 (1H, d), 4,24-4,26 (2H, m), 5,89-
5,91 (1H, d), 6,60 (1H, s, ancho), 6,77-6,79 (2H, d), 7,17-7,19 (2H,
d), 7,63 (2H, s).
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N.° de
Ejemplo

RMN

A1-395

RMN de ™H (CDCly) &: 1,14-1,19 (3H, m), 2,20-2,29 (2H, m), 2,94-
2,97 (2H, m), 3,64-3,68 (2H, m), 4,39 (2H, dd), 5,70 (1H, s ancho),
5,99 (1H, d), 6,83 (2H, d), 7,20 (2H, d), 7,89 (3H, s).

A1-398

RMN de 'H (CDsCN) &: 0,64-0,78 (4H, 2m), 1,46 (1H, cm), 2,76-
2,85 (1H, m), 2,95-3,05 (1H, m), 3,52-3,65 (2H, m), 3,78 (1H,
ancho), 4,24-4,25 (2H, d), 6,04 (1H, d ancho), 6,80-6,83 (2H,m),
6,89 (1H, ancho), 7,18-7,20 (1H, d), 8,04-8,05 (2H, d).

A1-399

RMN de 'H (CDsCN) &: 0,11-0,17 (2H, m), 0,46-0,52 (2H, m), 0,98
(1H, cm), 2,05-2,07 (2H, d), 2,77-2,84 (1H, m), 2,95-3,04 (1H, m),
3,55-3,63 (2H, m), 3,96-3,98(1H, d), 4,25-4,26 (2H, d), 6,02-6,04
(1H, d), 6,75 (1H, ancho), 6,80-6,82 (2H, d), 7,19-7,21 (2H, d),
8,04(1H, s), 8,06 (2H,s).

A1-405

RMN de 'H (CDCls) 5:-7,45 (1H, dd), 7,40 (1H, d), 7,24 (1H, dd),
7,06 (1H, dd), 6,98 (1H, d), 6,10 (1H, t), 5,91 (1H, d), 4,57-4,39 (3H,
m), 3,66-3,54 (2H, m), 2,94-2,77 (2H, m), 1,93 (3H, s).

A1-406

RMN de 'H (CDCly) 8: 7,46 (1H, dd), 7,37 (1H, d), 7,24 (1H, dd),
7,03 (1H, dd), 6,99 (1H, d), 6,09 (1H, dd), 5,80 (1H, s), 4,52-4,41
(2H, m), 3,66-3,57 (2H, m), 2,97-2,78 (2H, m), 2,17 (2H, c), 1,08
(3H, 1).

A1-409

RMN de 'H (CDCly) 3: 7,47 (1H, dd), 7,32 (1H, d), 7,23 (1H, dd),
6,99-6,94 (2H, m), 6,06 (1H, dd), 5,97 (1H, t), 4,53-4,40 (2H, m),
3,67-3,55 (2H, m), 2,96-2,75 (2H, m), 1,33-1,29 (1H, m) 0,92-0,86
(2H, m), 0,76-0,67 (2H, m).

A1-429

RMN de 'H (CDCls) &: 7,32 (1H, 1), 7,19 (1H, d), 6,98 (1H, d), 6,78
(1H, dd), 6,05-5,98 (2H, m), 4,52 (1H, d), 4,36 (2H, d), 3,60-3,49
(2H, m), 2,92-2,74 (2H, m), 1,93 (3H, s).

A1-430

RMN de 'H (CDCl3) &: 7,33 (1H, t), 7,12 (1H, d), 6,98 (1H, d), 6,75
(1H, dd), 6,08-5,95 (2H, m), 4,78 (1H, s ancho), 4,33 (2H, d), 3,60-
3,50 (2H, m), 2,91-2,77 (2H, m), 2,16 (2H, c), 1,07 (3H, 1).

A1-433

RMN de 'H (CDCl3) &: 7,31 (1H, t), 7,16 (1H, d), 6,98 (1H, d), 6,71
(1H, dd), 6,09 (1H, 1), 5,98 (1H, dd), 4,37 (2H, d), 3,63-3,44 (2H, m),

Sz
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Ejemplo

RMN

2,97-2,72 (2H, m), 1,35-1,29 (1H, m), 0,92-0,86 (2H, m), 0,74-0,68
(2H, m).

A1-453

RMN de 'H (CDCls) &: 1,99 (3H, s), 2,74-2,77 (2H, m), 3,14 (1H, s
ancho), 3,60-3,62 (1H, m), 3,71-3,73 (1H, m), 4,35 (2H, d), 5,81
(1H, 1), 6,06 (1H, s), 6,52 (1H), 7,08 (1H, dd), 7,42 (2H, s).

A1-454

RMN de "H (CDCly) &: 1,11 (3H, 1), 2,20 (2H, ¢), 2,74-2,75 (2H, m),
3,63-3,74 (2H, m), 4,31 (2H, d), 5,95-6,10 (2H, m), 6,50-6,56 (1H,
m), 6,97-7,01 (1H, m), 7,44 (2H, s).

A1-457

RMN de 'H (CDCl,) &: 0,72-0,74 (2H, m), 0,90-0,94 (2H, m), 1,30-
1,37 (1H, m), 2,72-2,76 (2H, m), 3,62-3,72 (2H, m), 4,32 (2H, d),
6,06-6,12 (2H, m), 6,51-6,54 (1H, m), 6,98-7,01 (1H, m), 7,42 (2H,
s).

A1-464

RMN de 'H (CDCls) &: 1,46 (9H, s), 2,68-2,77 (2H, m), 3,56-3,63
(1H, m), 3,71-3,73 (1H, m), 4,24 (2H, d), 4,85 (1H, s), 6,04 (1H, s),
6,49-6,53 (1H, m), 7,05-7,08 (1H, m), 7,41 (2H, s).

A1-481

RMN de 'H (CDCls) &: 0,73-0,77 (2H, m), 0,95-1,00 (2H, m), 1,28-
1,37 (1H, m), 2,63-2,76 (2H, m), 3,62-3,65 (1H, m), 3,74-3,76 (1H,
m), 4,42 (2H, d), 6,04 (2H, s), 6,81 (1H, d), 7,14 (1H, d), 7,41 (2H,
s).

A1-493

RMN de 'H (CDCly) &: 0,71-0,77 (2H, m), 0,96-1,01 (2H, m), 1,29-
1,34 (1H, m), 2,25 (3H, s), 2,71-2,80 (2H, m), 3,60-3,80 (2H, m),
4,38 (2H, d), 5,65 (1H, s ancho), 6,06 (1H, s), 6,61-6,71 (1H, m),
6,97 (1H, d), 7,43 (2H, s).

A1-505

RMN de 'H (CDCls) &: 0,75-0,77 (2H, m), 0,97-1,03 (2H, m), 1,30-
1,36 (1H, m), 2,27 (3H, s), 2,63-2,76 (2H, m), 3,62-3,64 (1H, m),
3,76-3,78 (1H, m), 4,35 (2H, d), 5,69 (1H, s ancho), 6,04 (1H, d),
6,64 (1H, d), 6,99 (1H, d), 7,43 (2H, s).

A1-525

RMN de "H (CDCl3) &: 2,68-2,89 (2H, m), 3,37 (2H, s), 3,59-3,64
(2H, m), 4,48 (2H, d), 5,81 (1H, d), 6,50 (1H, s ancho), 6,75 (1H,
dd), 7,05 (1H, d), 7,31 (1H, d) , 7,45 (2H, s).

523
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A1-528

RMN de 'H (CDCls) &: 2,76-3,10 (2H, m), 3,38 (2H, s), 3,69-3,75
(2H, m), 4,58 (2H, d), 5,96 (1H, d), 6,32 (1H, s ancho), 7,01 (1H, d),
7,11 (1H, s), 7,49 (1H, d), 7,88-7,92 (3H, m).

A1-557

RMN de 'H (DMSO, 600 MHz) &: 0,65-0,69 (4H, m), 1,56-1,59 (1H,
m), 2,71-2,78 (1H, m), 3,41-3,43 (2H, m), 4,16-4,17 (2H, m), 5,82
(1H, m), 6,76-6,77 (2H, m), 7,12-7,14 (2H, m), 7,84 (1H, 1), 8,39
(1H, m).

A1-558

RMN de 'H (DMSO) &: 0,12-0,14 (2H, m), 0,42-0,45 (2H, m), 0,96-
1,01 (2H, m), 2,01 (2H, d), 2,67-2,78 (1H, m), 2,96-3,00 (1H, m),
3.41-3,43 (2H, m), 4,16 (2H, m), 5,80-5,83 (1H, m), 6,04 (1H, d),
6,75-6,77 (2H, m), 7,12-7,18 (2H, m), 7,84 (1H, t), 8,10 (1H, m).

A1a-085

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 0,99 (3H, 1), 1,15 (3H, t), 2,08
(2H, ¢), 2,58 (2H, c), 2,59-2,68 (1H, m), 2,85-2,91 (1H, m), 3,33-
3,40 (2H, m), 3,75-3,77 (1H, m), 4,08-4,10 (1H, m), 4,15 (2H, d),
6,45-6,52 (2H, m), 7,02-7,04 (1H, m), 7,65-7,76 (3H, m), 7,94 (1H,
m).

Ala-140

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 0,98 (3H, t), 1,15 (3H, t), 2,08
(2H, ¢), 2,59 (2H, c), 2,61-2,68 (1H, m), 2,85-2,92 (1H, m), 3,33
3,42 (2H, m), 3,77 (1H, m), 4,10 (1H, m), 4,15 (2H, d), 6,45-6,47
(1H, m), 6,50 (1H, m), 7,03 (1H, d), 7,90 (2H, s), 7,94 (1H, m).

A1a-176

RMN de "H (CDCly) d: 0,71-0,76 (2H, m), 1,02-1,08 (2H, m), 1,60-
1,65 (1H, m), 2,46-2,63 (1H, m), 2,80-2,87 (1H, m), 3,43-3,56 (m,
2H), 3,70-3,74 (1H, m), 3,98-4,01 (1H, m), 4,42 (2H, m), 5,99 (1H,
m), 6,53-6,57 (1H, m), 7,03 (1H, m), 7,28 (1H, m), 7,42 (2H, m).

A1a-195

RMN de 'H (CDCly) d: 1,13-1,28 (6H, m), 2,22 (2H, m), 2,65 (3H,
m), 2,94-3,01 (1H, m), 3,50-3,61 (2H, m), 3,82-3,86 (2H, m), 4,10-
4,18 (1H, m), 4,38 (2H, m), 5,53 (1H, m), 6,45-6,48 (2H, m), 7,14-
7.17 (1H, m), 7,87 (2H, m), 7,92 (1H, s).

A1a-198

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 0,67-0,72 (4H, m), 1,16 (3H, 1),
1,59 (1H, m), 2,57 (2H, ¢), 2,67-2,75 (1H, m), 3,04-3,09 (1H, m),
3,38-3,51 (2H, m), 3,82 (1H, m), 4,18 (2H, d), 4,29 (1H, m), 6,50-

524
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6,53 (2H, m), 7,06 (1H, m), 8,15-8,25 (4H, m).

Ala-264

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 0,66-0,71 (4H, m), 1,61-1,67
(1H, m), 2,60-2,68 (1H, m), 2,84-2,90 (1H, m), 3,39-3,51 (2H, m),
3,84-3,87 (1H, m), 4,12-4,15 (1H, m), 4,31-4,32 (2H, d), 6,87-6,89
(2H, m), 7,31-7,33 (1H, m), 7,68 (2H, m), 8,42 (1H, m).

Ala-286

RMN de 'H (CDCl;) &: 0,68-0,75 (2H, m), 0,92-0,99 (2H, m), 1,30-
1,36 (m, 1H), 2,49-2,62 (1H, m), 2,96-3,04 (1H, m), 3,49-3,59 (2H,
m), 3,75-3,80 (1H, m), 4,20-4,27 (1H, m), 4,51 (2H, d), 5,87 (1H, s
ancho), 6,68-6,81 (2H, m), 7,29-7,33 (1H, m), 7,44 (1H, d).

A1a-316

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 1,02 (3H, t), 2,14 (2H, c), 2,65-
2,72 (1H, m), 2,96-3,02 (1H, m), 3,44-3,51 (2H, m), 3,85-3,88 (1H,
m), 4,26-4,30 (2H, m), 6,90-6,92 (2H, m), 7,29-7,32 (1H, m), 7,79-
7,81 (2H, m), 7,87-7,90 (1H, m), 8,15 (1H, m).

A1a-319

RMN de 'H (CDCIs) 8: 0,70-0,76 (2H, m), 0,95-1,01 (2H, m), 1,28-
1,39 (1H, m), 2,565-2,65 (1H, m), 2,81-2,99 (1H, m), 3,49-3,61 (2H,
m), 3,82 (1H, d), 4,13 (1H, d), 4,50-4,54 (2H, m), 5,86 (1H, s
ancho), 6,70-6,75 (1H, m), 6,80-6,83 (1H, m), 7,30-7,5 (4H, m).

A1a-348

RMN de 'H (CDCls) &: 1,96 (3H, s), 2,50-2,71 (1H, m), 2,83-2,97
(1H, m), 3,45-3,62 (2H, m), 3,78 (1H, d), 4,09 (1H, d), 4,45-4,55
(2H, m), 5,69 (1H, s ancho), 6,60-6,85 (2H, m), 7,42-7,48 (1H, m),
7,57-7,74 (2H, m).

Ala-349

RMN de 'H (CDCly) &: 1,12 (3H, t), 2,17 (2H, ¢), 2,49-2,65 (1H, m),
2,84-2,96 (1H, m), 3,47-3,60 (2H, m), 3,75-3,82 (1H, m), 4,05-4,12
(1H, m), 4,46-4,52 (2H, m), 5,67 (1H, s ancho), 6,67-6,81 (2H, m),
7,41-7,48 (1H, d), 7,61 (1H, s), 7,69 (1H, s).

A1a-352

RMN de 'H (CDCI5) &: 0,68-0,75 (2H, m), 0,93-0,99 (2H, m), 1,25-
1,45 (1H, m), 2,50-2,70 (1H, m), 2,80-2,98 (1H, m), 3,45-3,75 (2H,
m), 3,75-3,85 (1H, m), 4,05-4,13 (1H, m), 4,49-4,52 (2H, m), 5,85
(1H, s ancho), 6,67-6,83 (2H, m), 7,40-7,49 (1H, m), 7,59-7,73 (2H,
m).
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Ala-367

RMN de 'H (CDCly) d: 2,36-2,44 (1H, m), 2,61 (3H, m), 2,68-2,75
(1H, m), 3,30-3,45 (2H, m), 3,61-3,64 (1H, m), 3,89-3,91 (1H, m),
4,05 (1H, m), 4,29 (2H, m), 4,42 (1H, m), 6,54-6,56 (1H, m), 6,63
6,64 (1H, m), 7,11 (2H, s), 7,24 (1H, m), 7,34-7,36 (1H, m).

A1a-376

RMN de 'H (d6-DMSO) &: 0,60-0,69 (4H, m), 1,54-1,60 (1H, m),
2.61-2,68 (2H, m), 2,86-2,92 (2H, m), 3,30-3,40 (2H,m), 3,76-3,79
(1H,d), 4,09-4,12 (1H, d), 4,14-4,15 (2H, d), 6,62-6,64 (2H, d), 7,08-
7,10 (2H, d), 7,66 (2H, s), 7,69 (1H, d), 837 (1H, t)

A1a-377

RMN de 'H (d6-DMSO) d: 0,10-0,13 (2H, m), 0,41-0,45 (2H, m),
0,95-0,99 (1H, m),1,99-2,01 (2H, d), 2,60-2,67 (1H, m) 2,85-2,91
(1H, m), 3,30-3,40 (2H, m), 3,76-3,78 (1H, d), 4,02-4,04 (1H, d),
4,14-4,16 (2H, d), 6,62-6,64 (2H, d), 7,08-7,19 (2H, d),7,66 (2H, s),
7,69-7,70 (1H, 1), 8,07 (1H, 1).

A1a-387

RMN de 'H (d3-CDsCN) &: 0,64-0,69 (2H, m), 0,73-0,77 (2H, m),
1,42-1,48 (1H, m), 2,54-2,61 (1H, m), 2,82-2,88 (1H, m), 3,39-3,49
(2H, 2m), 3,77-3,80 (1H, d), 4,04-4,07 (1H, d), 4,21-4,22 (2H, d),
6,59-6,61 (2H, d), 6,83 (1H, ancho), 7,13-7,15 (2H, d), 7,66 (2H, s).

A1a-388

RMN de 'H (d3-CDsCN) &: 0,12-0,16 (2H, m), 0,47-0,52 (2H, m),
0,94-0,99 (1H, m), 2,04-2,05 (2H, d), 2,53-2,61 (1H, m), 2,82-2,88
(1H, m), 3,38-3,48 (2H, 2m) 3,77-3,80 (1H, d), 4,04-4,06 (1H, d),
4,22-4,23 (2H, d), 6,59-6,61 (2H, d), 6,69 (1H, ancho), 7,14-7,16
(2H, d), 7,66 (2H, s).

A1a-398

RMN de 'H (d6-DMSO) d: 0,60-0,70 (4H, m),1,54-1,60 (1H, m),
2.67-2,75 (1H, m), 3,03-3,09 (1H, m), 3,39-3,44 (1H, m), 3,82-3,85
(1H, d), 4,15-4,16 (2H,d), 4,27-4,30 (1H, d), 6,66-6,68 (2 H, d),
7,10-7,12 (2H, d), 8,21 (1H,s), 8,24 (2H, s), 8,38 (1H, tr).

A1a-405

RMN de 'H (CDCl3) &: 1,96 (3H, s), 2,50-2,59 (1H, m), 2,95-3,04
(1H, m), 3,49-3,57 (2H, m), 3,70-3,78 (1H, m), 4,30-4,28 (1H, m),
4,48 (2H, d), 5,89 (s ancho), 6,68-6,72 (1H, m), 6,78-6,80 (1H, m),
7,30-7,34 (1H, m), 7,44 (1H, d).
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Ejemplo

RMN

Ala-481

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 8,48 (1H, t), 7,88 (2H, s), 7,03
1H, d), 6,95 (1H, d), 4,21 (2H, d), 4,11 (1H, d), 3,66-3,60 (1H, m),
3,50-3,40 (1H, m), 2,84-2,78 (1H, m), 2,63-2,58 (1H, m), 1,65-1,59
(1H, m), 0,85-0,63 (4H, m).

A1a-505

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 8,33 (1H, t ancho), 7,88 (2H,
s), 6,90 (1H, d), 6,71 (1H, d), 4,12 (2H, d), 4,05 (1H, d), 3,83 (1H,
d), 3,59-3,55 (1H, m), 2,80-2,73 (1H, m), 2,57-2,66 (1H, m), 2,20
(3H, s), 1,62-1,56 (1H, m), 0,69-0,64 (4H, m).

A1a-518

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 8,49 (1H, t), 7,91 (2H, d), 7,18-
7,12 (2H, m), 4,32 (1H, s ancho), 4,14 (1H, d), 3,91 (1H, d), 3,70-
3,60 (1H, m), 3,50-3,40 (1H, m), 2,85-2,79 (1H, m), 2,67-2,58 (1H,
m), 1,67-1,61 (1H, m), 0,70*-0,65 (4H, m).

A1a-555

RMN de 'H (DMSO) &: 1,01 (3H, 1), 2,10 (2H, c) 2,61-2,69 (1H, m)
3,00-3,05 (1H, m), 3,38-3,41 (2H, m), 3,71-3,74 (1H, m), 4,13 (2H,
d), 4,21-4.24 (1H, d), 6,61-6,63 (2H, m), 7,09-7,11 (2H, m), 7,96
(1H, 1), 8,11 (1H, m).

A1a-557

RMN de 'H (DMSO) &: 0,65-0,70 (4H, m), 1,54-1,61 (1H, m), 2,63-
2,69 (1H, m), 3,01-3,05 (1H, m), 3,39-3,41 (2H, m), 3,71-3,74 (1H,
m), 4,15 (2H, d), 4,21-4,25 (1H, m), 6,62-6,64 (2H, m), 7,10-7,12
(2H, m), 7,96 (1H, m), 8,39 (1H, m).

A1a-558

RMN de 'H (DMSO) &: 0,11-0,13 (2H, m), 0,41-0,44 (2H, m), 0,84-
1,01 (1H, m), 2,00 (2H, d), 2,60-2,69 (1H, m), 3,00-3,05 (1H, m),
3,39-3,41 (2H, m), 3,72 (1H, m), 4,15 (2H, d), 4,23 (1H, m), 6,61-
6,63 (2H, m), 7,10-7,12 (2H, d), 7,96 (1H, m), 8,08 (1H, m).

A2-003-b

RMN de 'H (CD;CN) &: 1,04 (3H, 1), 1,36-1,38 (2H, d), 2,09-2,15
(1H, c), 2,67-2,75 (1H, m), 2,81-2,89 (1H, m), 3,48-3,59 (2H, m),
3,67-3,68 (1H, d ancho), 4,88 (1H, cm), 5,90-5,92 (1H, d), 6,57-6,58
(1H, d ancho), 6,77-6,79 (2H, m), 7,20-7,22 (2H, d), 7,47 (2H, s),
7,50 (1H, s).

A2-005-b

RMN de 'H (CD3CN) 8: 0,62-0,75 (4H, m), 1,38-1,40 (2H, d), 1,41-
1,48 (1H, m), 2,66-2,78 (1H, m), 2,81-2,89 (1H, m), 3,47-3,59 (2H,

Sog
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m), 3,73-3,75 (1H, d ancho), 4,89 (1H, cm), 5,90-5,92 (1H, d), 6,77-
6,80 (2H, m), 6,88 (1H, ancho), 7,21-7-23 (2H, d), 7,47 (2H, s), 7,50
(1H, s).

A2-006-b

RMN de 'H (CDsCN) &: 0,11-0,16 (2H, m), 0,45-0,50 (2H, m), 0,94-
0,98 (1H, m), 1,37-1,39 (2H, d), 2,01-2,03 (2H, d) 2,68-2,77 (1H, m),
271-2,79 (1H, m), 3,47-3,59 (2H, m), 3,78 (1H, ancho), 4,90 (1H,
cm), 5,90-5,92 (1H, d), 6,58 (1H, ancho), 6,77-6,79 (2H, d), 7,21-
7,23 (2H, d), 7,47 (2H, s), 7,50 (1H, s).

A2-012

RMN de 'H (CDCls) 8: 1,46 (3H, d), 1,93 (3H, s), 2,75-2,78 (2H, m),
3,57-3,60 (2H, m), 5,03-5,06 (1H, m), 5,73-5,76 (1H, m), 5,86 (1H,
s), 6,78-6,81 (2H, m), 7,17-7,24 (2H, m), 7,44-7,46 (2H, m).

A2-013

RMN de 'H (CDCls) &: 0,66-0,75 (2H, m), 0,84-0,91 (2H, m), 1,23-
1,32 (1H, m), 1,47 (3H, d), 2,81-2,97 (2H, m), 3,22-3,23 (1H, m),
3,65-3,75 (2H, m), 5,03-5,06 (1H, m), 5,80-5,98 (2H, m), 6,68-6,84
(2H, m), 7,11-7,26 (2H, m), 7,89-7,99 (3H, m).

A2-014-b

RMN de 'H (CDsCN) &: 1,04 (3H, t), 1,36-1,38 (2H, d), 2,09-2,14
(1H, ¢), 2,67-2,76 (1H, m), 2,82-2,89 (1H, m), 3,48-3,59 (2H, m),
3,75 (1H, ancho), 4,89 (1H, cm), 5,89-5,91 (1H, d), 6,58-6,60 (1H, d
ancho), 6,77-6,79 (2H, d), 7,20-7,22 (2H, d), 7,63 (2H, s).

A2-016

RMN de 'H (CDCl3) &: 0,68-0,73 (2H, m), 0,87-0,93 (2H, m), 1,27-
1,31 (1H, m), 1,43 (3H, d), 2,62-2,79 (2H, m), 3,26-3,32 (1H, m),

3,62-3,73 (2H, m), 5,00-5,04 (1H, m), 5,86-5,88 (2H, m), 6,67-6,79

(2H, m), 7,16-7,21 (2H, m), 7,40-7,49 (2H, m).

A2-017-b

RMN de 'H (CDsCN) &: 0,11-0,16 (2H, m), 0,46-0,51 (2H, m), 0,96
(1H, cm), 1,37-1,39 (2H, d), 2,01-2,03 (2H, d) 2,66-2,74 (1H, m),
2.80-2,88 (1H, m), 3,49-3,60 (2H, m), 3,69-3,72 (1H, m), 4,9 (1H,
cm), 5,89-5,91 (1H, d), 6,60-6,62 (1H, d ancho), 6,77-6,79 (2H, d),
7,12-7,14 (2H, d), 7,63 (2H, s).

A2-027-b

RMN de 'H (CD;CN) 3: 0,62-0,74 (4H, m), 1,38-1,40 (2H, d), 1,45-
1,48 (1H, m), 2,76-2,84 (1H, m), 2,95-3,03 (1H, m), 3,565-3,63 (2H,

m), 3,80 (1H, ancho), 4,89 (1H, cm), 6,04 (1H, ancho), 6,80-6,83

‘o
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(2H, d), 6,87-6,89 (1H, d ancho), 7,22-7-24 (2H, d),8,04 (1H, s),
8,06 (2H, s).

A2-036-b

RMN de 'H (CD:CN) &: 1,04 (3H, t), 1,36-1,38 (2H, d), 2,09-2,14
(1H, ¢), 2,67-2,77 (1H, m), 2,93-3,02 (1H, m), 3,55-3,63 (2H, m),
3,85 (1H, ancho), 4,88 (1H, cm), 6,03-6,04 (1H, d ancho), 6,80-6,82
(2H, d), 7,21-7-23 (2H, d), 8,04 (1H, s), 8,05 (2H, s).

A2-038-b

RMN de 'H (CDCly) &: 0,64-0,75 (2H, m), 0,77-0,82 (2H, m), 1,26-
1,31 (1H, m), 1,46 (3H, d), 2,81-2,97 (2H, m), 3,63-3,76 (2H, m),
5.00 (1H, dd), 5,86-5,89 (2H, m), 6,76 (2H, dd), 7,16 (2H, dd), 7,93
(2H, d)

A2-049-b

RMN de 'H (DMSO) &: 0,59-0,64 (4H, m), 1,32 (3H, d), 1,56-1,62
(1H, m), 2,71-2,76 (1H, m), 2,95-3,02 (1H, m), 3,41-3,43 (2H, m),
4,82-4,88 (1H, m), 5,81-5,84 (1H, m), 6,75-6,77 (2H, m), 7,16-7,18
(2H, m), 7,84 (1H, 1), 8,37 (1H, d).

A2-050-b

RMN de 'H (DMSO) &: 0,11-0,13 (2H, m), 0,39-0,43 (2H, mj, 0,93
0,95 (1H, m), 1,30 (3H, d), 1,98-2,00 (2H, m), 2,71-2,78 (1H, m),
2.96-3.01 (1H, m), 3,41-3,43 (2H, m), 4,84 (1H, m), 5,82-5,85 (1H,
m), 6,01-6,04 (1H, m), 6,74-6,76 (2H, m), 7,16-7,18 (2H, m), 7,84
(1H, 1), 8,01 (1H, d).

A2a-005

RMN de 'H (d6-DMSO) d: 0,57-0,66 (4h, m), 1,30, 1,32 (3H, 2s),
1,45-1,60 (1H, m), 2,61-2,68 (1H, m), 2,85-2,91 (1H, m), 3,31-3,40
(2H, m), 3,76-3,79 (1H, d), 4,08-4,11 (1H, d), 4,81-4,85 (1H, m),
6,61-6,63 (2H, d), 7,13-7,15 (2H, d), 7,66 (2H, s), 7,69-7,70 (1H, 1),
8,32-8,34 (1H,d).

A22a-006

RMN de 'H (d6-DMSO) &: 0,11-0,13 (2H, m), 0,39-0,43 (2H, m),
0,93-0,96(1H, m), 1,29-1,30 (3H, d), 1,97-2,00 (2H, m), 2,53-2,64
(1H, m), 2,85-2,90 (1H, m), 3,35-3,41 (1H, m) 3,75-3,78 (1H, d),
4,09-4,11 (1H, d), 4,81-4,85 (1H, m), 6,61-6,63 (2H, d), 7,13-7,15
(2H, d), 7,66 (2H,d) (1H,s ), 7,69 (1H, s), 7,98-8,00 (1H, d).

A2a-016

RMN de 'H (d3- CDsCN) &: 0,62-0,75 (4H, m), 1,38-1,40 (2H, d),
1,41-1,48 (1H, m), 2,68-2,78 (1H, m), 2,83-2,85 (1H, m), 3,48-3,59
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(2H, m) 3,73-3,75 (1H, d), 4,89 (1H, m), 5,90-5,93 (1H, d), 6,77-6,80
(2H, m), 6,88 (1H, ancho), 7,21-7,23 (2H, d), 7,47 (2H, s), 7,49
(1H,d).

A2a-049

RMN de 'H (DMSO) &: 0,62-0,67 (4H, m), 1,31 (3H, d), 1,55-1,61
(1H, m), 2,63-2,69 (1H, m), 3,01-3,05 (1H, m), 3,39-3,41 (2H, m),
3,71-3,74 (1H, m), 4,21-4,24 (1H, m), 4,84 (1H, m), 6,61-6,63 (2H,
m), 7,14-7,17 (2H, m), 7,97 (1H, t), 8,34 (1H, d).

A2a-050

RMN de 'H (DMSO) &: 0,10-0,13 (2H, m), 0,39-0,43 (2H, m), 0,92-
0,98 (1H, m), 1,30 (3H, d), 1,94-2,03 (2H, m), 2,60-2,68 (1H, m),
3,01-3,04 (1H, m), 3,39-3,41 (2H, m), 3,70-3,73 (1H, m), 4,22-4 24
(1H, m), 4,84 (1H, m), 6,60-6,63 (2H, m), 7,14-7,16 (2H, m), 7,95-
8,01 (2H, m).

A3-001

RMN de 'H (CDCl3) &: 1,96 (3H, s), 2,83-2,92 (2H, m), 3,65-3,75
(2H, m), 4,38-4,47 (3H, m), 5,93-5,95 (1H, m), 6,28 (1H, d), 6,57-
6,64 (1H, m), 7,34-7,39 (3H, m), 7,78-7,81 (1H, m).

A3-002

RMN de 'H (CDCIs) &: 1,14 (3H, t), 2,16 (2H, c), 2,81-2,84 (2H, m),
3,75-3,76 (2H, m), 4,49-4,54 (3H, m), 5,88-5,95 (1H, m), 6,30 (1H,
s), 6,83 (1H, d), 7,31-7,44 (3H, m), 7,84 (1H, d).

A3-005

RMN de 'H (CDCls) &: 0,75-0,79 (2H, m), 0,91-0,95 (2H, m), 1,23-
1,35 (1H, m), 2,79-2,84 (2H, m), 3,74-3,77 (2H, m), 4,52-4,57 (3H,
m), 6,02-6,05 (1H, m), 6,32 (1H, s), 6,81 (1H, d), 7,35-7,39 (3H, m),
7,87 (1H, d).

A3-006

RMN de 'H (CDCly) &: 0,13-0,20 (2H, m), 0,56-0,63 (2H, m), 0,88-
0,96 (1H, m), 2,11-2,23 (2H, m), 2,84-2,87 (2H, m), 3,68-3,74 (2H,
m), 4,48 (2H, d), 6,30-6,33 (2H, m), 6,57-6,64 (1H, m), 7,35-7,38
(3H, m), 7,81-7,84 (1H, m).

a3-006

RMN de 'H (CDCly) 8: 2,46 (2H, s ancho), 2,84-3,01 (2H, m), 3,56-
4,16 (5H, m), 6,35-6,45 (2H, m), 7,55-8,08 (4H, m).

A3-007

RMN de "H (CDCls) &: 2,85-2,88 (2H, m), 3,08 (2H, c), 3,68-3,73
(2H, m), 4,54 (2H, d), 6,05-6,08 (1H, m), 6,29-6,30 (1H, m) 6,63
(1H, d), 7,34-7,38 (3H, m), 7,81 (1H, d).
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A3-011

RMN de 'H (CDCl3) &: 2,84-2,87 (2H, m), 3,03 (3H, s), 3,65-3,77
(2H, m), 3,87 (2H, s), 4,55 (2H, d), 6,29 (1H, d), 6,56-6,68 (1H, m),
6,86-6,88 (1H, m), 7,33-7,39 (3H, m), 7,76-7,79 (1H, m).

A3-012

RMN de 'H (CDCls) &: 1,99 (3H, s), 2,84-2,86 (2H, m), 3,67-3,78
(2H, m), 4,38-4,47 (3H, m), 5,87-5,89 (1H, m), 6,27 (1H, d), 6,56-
6,64 (1H, m), 7,47 (2H, s), 7,80-7,83 (1H, m).

A3-013

RMN de 'H (CDCls) &: 1,15 (3H, 1), 2,21 (2H, c), 2,83-2,86 (2H, m),
3,66-3,73 (2H, m), 4,39-4,49 (3H, m), 5,80-5,84 (1H, m), 6,28 (1H,
s), 6,63 (1H, d), 7,45 (2H, s), 7,82 (1H, d).

A3-014

RMN de 'H (CDCls) &: 0,90 (3H, t), 1,62-1,66 (2H, m), 2,11-2,15
(2H, m), 2,83-2,86 (2H, m), 3,67-3,77 (2H, m), 4,34-4,46 (3H, m),
5,80-5,82 (1H, m), 6,56-6,63 (1H, m), 7,49 (2H, s), 7,80-7,83 (1H,
m).

A3-015

RMN de 'H (CDCls) &: 1,12 (6H, d), 2,32-2,38 (1H, m), 2,73-2,87
(2H, m), 3,66-3,77 (2H, m), 4,28 (1H, d), 4,45 (2H, d), 5,81-5,83
(1H, m), 6,27 (1H, d), 6,56-6,62 (1H, m), 7,47 (2H, s), 7,79-7,82 (1H,
m).

A3-016

RMN de 'H (CDCly) &: 0,74-0,77 (2H, m), 0,96-0,99 (2H, m), 1,22-
1,36 (1H, m), 2,85-2,86 (2H, m), 3,67-3,72 (2H, m), 4,16-4,24 (1H,
m), 4,50 (2H, d), 5,96-6,00 (1H, m), 6,28 (1H, s), 6,60 (1H, d), 7,45
(2H, s), 7,82 (1H, d).

A'3-016

RMN de 'H (CDCly) &: 0,75-0,79 (2H, m), 0,88-1,04 (2H, m), 1,32- |

1,35 (1H, m), 2,54-3,15 (2H, m), 3,96 (1H, d), 4,25 (1H, d), 4,42-
4,56 (3H, m), 5,89-6,03 (2H, m), 6,68 (1H, d), 7,45 (2H, s), 7.78
(1H, d).

A3-017

RMN de 'H (CDCls) &: 0,13-0,19 (2H, m), 0,57-0,61 (2H, m), 0,87-
0,94 (1H, m), 2,19 (2H, d), 2,83-2,86 (2H, m), 3,68-3,78 (2H, m),
4,45-4,51 (3H, m), 6,31-6,35 (2H, m), 6,57-6,65 (1H, m), 7,48 (2H,
s), 7,80-7,83 (1H, m). '

A3-018

RMN de 'H (CDCls) &: 2,85-3,13 (4H, m), 3,65-3,78 (2H, m), 4,52-
4,54 (3H, m), 6,18-6,25 (2H, m), 6,57-6,63 (1H, m), 7,45 (2H, s),
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7,78-7,81 (1H, m).

A3-019

RMN de 'H (CDCls) &: 2,83-2,86 (2H, m), 3,36 (3H, s), 3,56-3,77
(4H, m), 4,37-4,49 (3H, m), 6,27 (1H, s), 6,54-6,70 (1H, m), 6,76-
6,78 (1H, m), 7,48 (2H, s), 7,79-7,82 (1H, m).

A3-022

RMN de 'H (CDCls) &: 2,85-2,87 (2H, m), 3,06 (3H, s), 3,72-3,74
(2H, m), 3,87 (2H, s), 4,56-4,58 (3H, m), 6,28 (1H, s), 6,65-6,70 (2H,
m), 7,47 (2H, s), 7,80-7,83 (1H, m).

A3-023

RMN de 'H (CDCls) &: 1,97 (3H, s), 2,94-3,00 (2H, m), 3,66-3,83
(2H, m), 4,38-4,47 (3H, m), 5,82-5,84 (1H, m), 6,39 (1H, s), 6,64-
6,67 (1H, m), 7,83-7,87 (3H, m).

A3-024

RMN de 'H (CDCly) 8: 1,15 (3H, 1), 2,23 (2H, c), 2,92-2,97 (2H, m),
3,60-3,79 (2H, m), 4,30-4,34 (1H, m), 4,49 (2H, d), 5,80-5,83 (1H,

'm), 6,39 (1H, s), 6,65 (1H, d), 7,81-7,96 (4H, m)

A'3-024

RMN de 'H (CDCls) 8: 1,14 (3H, t), 2,22 (2H, c), 2,62-2,67 (1H, m),
3,23-3,28 (1H, m), 4,01 (1H, d), 4,35 (1H, d), 4,50-4,54 (3H, m),
5,70-5,79 (1H, m), 5,96-5,99 (1H, m), 6,72-6,76 (1H, m), 7,88-7,90
(4H, m).

A3-027

RMN de 'H (CDCly) 8: 0,72-0,86 (2H, m), 0,94-0,98 (2H, m), 1,28-
1,32 (1H, m), 2,92-2,97 (2H, m), 3,66-3,79 (2H, m), 4,32 (1H, s),
4,51 (2H, d), 6,00-6,04 (1H, m), 6,39 (1H, s), 6,65 (1H, d), 7,80-7,92
(4H, m).

A3-028

RMN de *H (CDCls) &: 0,17-0,18 (2H, m), 0,58-0,64 (2H, m), 0,89-
0,92 (1H, m), 2,14 (2H, d), 2,87-3,03 (2H, m), 3,70-3,80 (2H, m),
4,44-4,52 (3H, m), 6,35-6,38 (2H, m), 6,59-6,67 (1H, m), 7,81-7,92
(4H, m).

A3-029

RMN de 'H (CDCls) d: 2,86-3,13 (4H, m), 3,70-3,79 (2H, m), 4,34-
4,50 (3H, m), 6,31-6,39 (2H, m), 6,59-6,66 (1H, m), 7,80-7,96 (4H,
m).
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A3-033

RMN de 'H (CDCly) &: 2,94-3,04 (5H, m), 3,66-3,94 (4H, m), 4,56-
4,58 (3H, m), 6,39 (1H, s), 6,60-6,67 (1H, m), 6,86-6,88 (1H, m),
7,77-7,93 (4H, m).

A3-079

RMN de 'H (CDCly) 8: 1,17 (3H, t), 2,23 (2H, c), 2,44 (3H, s), 2,79-
2,82 (2H, m), 3,58-3,72 (2H, m), 4,32-4,41 (3H, m), 5,58-5,61 (1H,
m), 6,19-6,29 (2H, m), 7,35-7,55 (3H, m).

A3-082

RMN de 'H (CDCly) &: 0,73-0,77 (2H, m), 0,97-1,02 (2H, m), 1,20-
1,37 (1H, m), 2,45 (3H, s), 2,80-2,82 (2H, m), 3,59-3,73 (2H, m),
4,34-4,36 (2H, m), 5,70-5,74 (1H, m), 6,19-6,29 (2H, m), 7,33-7,55
(3H, m).

A3-084

RMN de 'H (CDCl3) &: 2,43 (3H, s), 2,80-2,83 (2H, m), 3,05-3,12
(2H, m), 3,63-3,66 (2H, m), 4,37-4,39 (3H, m), 5,81-5,84 (1H, m),
6,20-6,30 (2H, m), 7,35-7,48 (3H, m).

A3-093

RMN de 'H (ACETONA-DB) &: 0,62-0,64 (2H, m), 0,77-0,78 (2H,
m), 1,23 (3H, 1), 1,57-1,59 (1H, m), 2,72 (2H, c), 2,81-3,01 (2H, m),
3,71-3,73 (2H, m), 4,31 (2H, d), 6,44 (1H, s), 6,52 (1H, d), 7,46-7,48
(2H, m), 7,75 (2H, s). -

A3-101

RMN de "H (CDCl3) &: 1,14 (3H, t,), 2,22 (2H, ¢), 2,80-2,84 (2H, m),
3,60-3,71 (2H, m), 4,37 (2H, d), 6,05 (1H, t), 6,26 (1H, d), 6,37 (1H,
d), 7.45 (2H, s), 7,60 (1H, d).

A3-104

RMN de 'H (CDCls) &: 0,72-0,77 (2H, m), 0,92-0,97 (2H, m), 1,33-
1,39 (1H, m), 2,80-2,84 (2H, m), 3,58-3,71 (2H, m), 4,24 (1H, d),
4,38 (2H, d), 6,20 (1H, 1), 6,26 (1H, d), 6,35 (1H, d), 7,45 (2H, s),
7,60 (1H, d).

A3-112

RMN de 'H (CDCls) &: 1,11 (3H, 1), 2,16-2,83 (3H, m), 2,79-2,83
(2H, m), 3,62-3,70 (2H, m), 4,32-4,51 (2H, m), 5,96-6,36 (3H, m),
7,44-7,66 (3H, m).

A3-115

RMN de 'H (CDCls) 8: 0,71-0,80 (2H, m), 0,93-0,99 (2H, m), 1,28-
1,38 (1H, m), 2,80-2,85 (2H, m), 3,60-3,70 (2H, m), 4,35-4,41 (3H,

m), 6,10-6,37 (3H, m), 7,43-7,64 (3H, m).
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A3-117

RMN de 'H (CDCls) &: 2,81-3,03 (2H, m), 3,04-3,14 (3H, m), 3,60-
3,70 (2H, m), 4,39-4,50 (2H, m), 6,24-6,38 (3H, m), 7,44-7,64 (3H,
m).

A3-122

RMN de "H (CDCls) 3: 2,02 (3H, s), 2,46 (3H, s), 2,89-2,93 (2H, m),
3,61-3,75 (2H, m), 4,33-4,35 (3H, m), 5,51-5,54 (1H, m), 6,31-6,36
(2H, m), 7,41-7,45 (1H, m), 7,89-7,92 (3H, m).

A3-123

RMN de 'H (CDCl3) 8: 1,16 (3H, t), 2,22 (2H, c), 2,46 (3H, s), 2,91-
3,00 (2H, m), 3,58-3,77 (2H, m), 4,32-4,35 (3H, m), 5,57-5,60 (1H,
m), 6,21-6,39 (2H, m), 7,41-7,44 (1H, m), 7,7,90 (3H, s).

A3-126

RMN de "H (CDCl3) &: 0,74-0,79 (2H, m), 0,92-1,01 (2H, m), 1,32-
1,36 (1H, m), 2,44 (3H, s), 2,83-2,98 (2H, m), 3,58-3,76 (2H, m),
4,31-4,44 (2H, m), 5,85-5,88 (1H, m), 6,21-6,39 (2H, m), 7,41-7,44
(1H, m), 7,90 (3H, s).

A3-127

RMN de 'H (CDCls) &: 0,07-0,21 (2H, m), 0,59-0,62 (2H, m), 0,91-
0,96 (1H, m), 2,18 (2H, d), 2,49 (3H, s), 2,83-2,99 (2H, m), 3,59-
3,78 (2H, m), 4,34-4,47 (2H, m), 6,01-6,03 (1H, m), 6,22-6,39 (2H,
m), 7,42-7,45 (1H, m), 7,90 (3H, s).

A3-128

RMN de "H (CDCl3) &: 2,44 (3H, s), 2,89-2,94 (2H, m), 3,09 (2H, ¢),
3,59-3,78 (2H, m), 4,38-4,40 (2H, m), 5,81-5,84 (1H, m), 6,28-6,36
(2H, m), 7,42 (1H, s), 7,90 (3H, s).

A3-132

RMN de "H (CDCls) &: 2,46 (3H, s), 2,87-2,99 (2H, m), 3,06 (3H, s),
3,58-3,76 (2H, m), 3,87 (2H, s), 4,37-4,39 (2H, m), 6,22-6,39 (2H,
m), 6,63-6,66 (1H, m), 7,43-7,46 (1H, m), 7,89 (3H, s).

A3-137

RMN de 'H (CDCls) &: 0,73-0,76 (2H, m), 0,92-0,99 (2H, m), 1,23-
1,37 (4H, m), 2,71-2,99 (4H, m), 3,62-3,76 (2H, m), 4,36-4,38 (2H,
m), 5,73-5,76 (1H, m), 6,22-6,37 (2H, m), 7,44-7,47 (1H, m), 7,87-
7,94 (3H, m). |

A3-155

RMN de "H (CDCIs) 5: 2,00 (3H, s), 2,80-2,98 (2H, m), 3,62-3,74

(2H, m), 4,02-4,41 (3H, m), 5,95 (1H, s ancho), 6,36-7,88 (6H, m).
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Ejemplo
RMN de 'H (CDCly) 8: 1,51 (3H, t), 2,20 (2H, c), 2,88-3,01 (2H, m),
A3-156 | 3,62-3,78 (2H, m), 4,15-4,40 (3H, m), 5,97 (1H, s ancho), 6,30-6,41
(2H, m), 7,60-8,07 (4H, m).
RMN de 'H (CDCls) &: 0,71-0,78 (2H, m), 0,90-0,99 (2H, m), 1,32-
A3-159 1,40 (1H, m), 2,80-2,98 (2H, m), 3,65-3,74 (2H, m), 4,10-4,42 (3H,
m), 6,15 (1H, s ancho), 6,28-8,07 (6H,m)
A3161 RMN de 'H (CDCI5) &: 2,80-3,11 (4H, m), 3,62-3,74 (2H, m), 4,08-
4,46 (3H, m), 6,27-8,07 (7H, m).
A3-163 RMN de 'H (CDCl5) 8: 2,15 (3H, s), 2,80-3,01 (2H, m), 3,23 (2H, s),
3,62-3,77 (2H, m), 4,18-4,45 (3H, m), 6,33-8,07 (7H, m).
A3-164 RMN de 'H (CDCls) &: 2,66-3,76 (10H, m), 4,37-4,48 (2H, m), 6,29-
8,07 (7H, m).
A3165 RMN de 'H (CDCls) &: 2,80-3,07 (5H, m), 3,62-3,75 (2H, m), 3,86-
4,09 (3H, m), 4,44-4,49 (2H, m), 6,33-8,07 (7H, m).
RMN de 'H (CDCl3) d; 9,69-8,95 (4H, m), 8,49 (1H, d), 8,14 (1H, d),
A3-167 | 7,71 (1H, 1), 6,33 (2H, d), 6,15 (1H, d), 5,64-5,47 (2H, m), 4,74-4,68
(2H, m), 4,07 (2H, c), 3,00 (3H, ).
RMN de 'H (CDCI5) &: 7,81-7,03 (4H, m), 6,61 (1H, d), 6,27 (1H, d),
A3-170 6,04-5,96 (1H, m), 4,48 (2H, d), 4,24 (1H, d), 3,77-3,59 (2H, m),
2,90-2,80 (2H, m), 1,35-1,27 (1H, m), 0,97-0,91 (2H, m), 0,75-0,71
(2H, m).
RMN de 'H (CDCls) 8: 1,15 (3H, 1), 2,22 (2H, c), 2,72-2,88 (2H, m),
A3-178 | 3,568-3,73 (2H, m), 4,49 (2H, d), 5,79-5,85 (1H, m), 6,26 (1H, s),
6,64 (1H, d), 7,44 (2H, s), 7,66 (1H, t), 7,80 (1H, d).
RMN de 'H (CDCls) &: 0,71-0,78 (2H, m), 0,92-1,01 (2H, m), 1,26-
A3-181 1,38 (1H, m), 2,75-2,87 (2H, m), 3,60-3,71 (2H, m), 4,51 (2H, d),

597 (1H, 1), 6,26 (1H, s), 6,64 (1H, d), 7,44 (2H, s), 7,67 (1H, 1),
7,79 (1H, d).

I35
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RMN de 'H (CDCls) 8: 7,82-7,07 (3H, m), 6,61 (1H, d), 6,23 (1H, d),
A3-189 5,85 (1H, s ancho), 4,48-4,35 (3H, m), 3,75-3,64 (2H, m), 2,84-2,77
(2H, m), 2,18 (2H, ¢), 1,12 (3H, 1).
RMN de 'H (CDCl5) d: 7,77-7,06 (3H, m), 6,61 (1H, d),‘6,22-6,10
A3-192 | (2H, m), 4,58-4,36 (3H, m), 3,81-3,61 (2H, m), 2,90-2,74 (2H, m),
1,36-1,30 (1H, m), 0,98-0,88 (2H, m), 0,77-0,69 (2H, m).
RMN de 'H (CDCls) &: 1,12 (3H, 1), 2,20 (2H, ¢), 2,80-2,87 (2H, m),
A3-200 | 3,61-3,71 (2H, m), 4,43-4,48 (3H, m), 5,90 (1H, 1), 6,25 (1H, d), 6,63
(1H, d), 7,40 (2H, d), 7,80 (1H, d).
RMN de 'H (CDCl3) 8: 0,72-0,78 (2H, m), 0,92-0,99 (2H, m), 1,25-
A3-203 1,37 (1H, m), 2,80-2,88 (2H, m), 3,60-3,80 (2H, m), 4,27 (1H, d),
4,50 (2H, d), 5,99 (1H, d), 6,26 (1H, d), 6,62 (1H, d), 7,39 (1H, s),
7,41 (1H, s), 7,83 (1H, d).
| RMN de 'H (CDCly) &: 7,83 (1H, d), 7,32 (1H, t), 6,65 (1H, d), 6,45
A3-210 | (1H, s ancho), 5,86 (1H, 1), 4,48 (2H, d), 4,22 (1H, s ancho), 3,77-
3,60 (2H, m), 2,98-2,80 (2H, m), 1,99 (3H, s).
RMN de "H (CDCly) : 1,14 (3H, 1), 2,21 (2H, ¢), 2,77-3,00 (2H, m),
A3-211 3,58-3,75 (2H, m), 4,11 (2H, d), 4,48 (2H, d), 5,80 (1H, t,), 6,44 (1H,
t), 6,63 (1H, d), 7,31 (1H, 1), 7,83 (1H, d).
RMN de 'H (CDCI5) &: 0,69-0,80 (2H, m), 0,88-1,01 (2H, m), 1,28-
rapqs | 138 (1H, m), 277297 (2H, m), 3,58-376 (2H, m), 4,15 (1H, ),
4,49 (2H, d), 6,02 (1H, 1), 6,44 (1H, 1), 6,62 (1H, d), 7,31 (1H, 1), 7,81
(1H, d).
RMN de 'H (CDCl3) d: 1,97 (3H, s), 2,94-2,96 (2H, m), 3,69-3,75
A3-221 (2H, m), 4,49—4,54 (3H, m), 5,80-5,83 (1H, m), 6,37 (1H, d), 6,63-
6,66 (1H, m), 7,51-7,67 (4H, m), 7,82-7,85 (1H, m).
RMN de 'H (CDCI3) &: 1,15 (3H, t), 2,23 (2H, ¢), 2,94-2,95 (2H, m),
A3-222 3,70-3,74 (2H, m), 4,44-4 48 (3H, m), 5,77-5,81 (1H, m), 6,37 (1H,
d), 6,63-6,65 (1H, m), 7,54-7,67 (4H, m), 7,83-7,86 (1H, m).
A3.225 RMN de 'H (CDCl,) 8: 0,75-0,82 (2H, m), 0,91-0,97 (2H, m), 1,28-

1,33 (1H, m), 2,92-2,94 (2H, m), 3,66-3,81 (2H, m), 4,43-4,58 (2H,




- 327 -

N.° de

RMN

Ejemplo

m), 6,00-6,08 (1H, m), 6,37 (1H, s), 6,55-6,64 (1H, m), 7,54-7,66
(4H, m), 7,79-7,88 (1H, m).

A3-226

RMN de 'H (CDCl3) &: 0,16-0,19 (2H, m), 0,58-0,61 (2H, m), 0,85-
0,97 (1H, m), 2,14 (2H, d), 2,93-3,00 (2H, m), 3,67-3,78 (2H, m),
4,22 (1H, s), 4,48 (2H, d), 6,34-6,36 (2H, m), 6,56-6,65 (1H, m),
7,54-7,66 (4H, m), 7,82-7,87 (1H, m).

A3-227

RMN de 'H (CDCl) 5: 2,95-2,96 (2H, m), 3,08 (2H, c), 3,75-3,78
(2H, m), 4,09 (1H, s), 4,54 (2H, d), 6,05-6,08 (1H, m), 6,38 (1H, d),
6,64-6,67 (1H, m), 7,55-7,65 (4H, m), 7,80-7,83 (1H, m).

A3-231

RMN de "H (CDCl,) &: 2,99-3,07 (5H, m), 3,66-3,77 (2H, m), 3,88
(2H, s), 4,54-4,56 (3H, m), 6,37 (1H, d), 6,57-6,65 (1H, m), 6,85-
6,88 (1H, m), 7,61-7,69 (4H, m), 7,73-7,90 (1H, m).

A3-233

RMN de 'H (CDCly) &: 1,14 (3H, t), 2,21 (2H, c), 2,85-2,96 (2H, m),
3,63-3,80 (2H, m), 4,27 (1H, d), 4,48 (2H, d), 5,81 (1H, s ancho),
6,32 (1H, d), 6,63 (1H, d), 7,21-7,24 (1H, m), 7,52-7,87 (3H, m).

A3-236

RMN de 'H (CDCl3) 3: 0,70-0,78 (2H, m), 0,88-0,98 (2H, m), 1,26-
1,38 (1H, m), 2,81-2,96 (2H, m), 3,63-3,79 (2H, m), 4,32 (1H, d),
4,49 (2H, d), 6,02 (1H, s ancho), 6,32 (1H, d), 6,63 (1H, d), 7,23
(1H, 1), 7,63-7,84 (3H, m).

A3-244

RMN de "H (CDCls) 8: 1,13 (3H, t), 2,21 (2H, ¢), 2,86-2,96 (2H, m),
3,65-3,81 (2H, m), 4,39-4,49 (3H, m), 5,87 (1H, s), 6,33 (1H, d),
6,65 (1H, d), 7,33-7,84 (4H, m).

A3-247

RMN de 'H (CDCly) &: 0,71-0,79 (2H, m), 0,90-0,98 (2H, m), 1,30-
1,38 (1H, m), 2,84-2,94 (2H, m), 3,63-3,82 (2H, m), 4,38-4,52 (3H,
m), 6,06 (1H, s ancho), 6,32 (1H, d), 6,64 (1H, d), 7,33-7,83 (4H, m).

A3-265

RMN de "H (CDCl3) &: 1,94 (3H, s), 2,85-2,92 (2H, m), 3,68-3,80
(2H, m), 4,43-4,53 (3H, m), 5,96-6,17 (1H, m), 6,33 (1H, d), 6,56-
6,72 (1H, m), 7,60-7,67 (3H, m), 7,74-7,85 (1H, m).

A3-266

RMN de 'H (CDCls) &: 1,13 (3H, 1), 2,19 (2H, ¢), 2,92-2,95 (2H, m),
3,69-3,77 (2H, m), 4,33-4,49 (3H, m), 5,82-5,84 (1H, m), 6,32-6,33
(1H, m), 6,58-6,63 (1H, m), 7,57-7,63 (3H, m), 7,74-7,86 (1H, m).
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A3-269

RMN de 'H (CDCly) &: 0,75-0,79 (2H, m), 0,88-1,05 (2H, m), 1,30-
1,38 (1H, m), 2,87-2,96 (2H, m), 3,69-3,77 (2H, m), 4,33-4,51 (2H,
m), 6,03-6,05 (1H, m), 6,33 (1H, s), 6,56-6,64 (1H, m), 7,59-7,62
(3H, m), 7,74-7,86 (1H, m).

A3-270

RMN de 'H (CDCls) &: 0,07-0,20 (2H, m), 0,58-0,61 (2H, m), 0,89-
0,96 (1H, m), 2,18 (2H, d), 2,91-2,98 (2H, m), 3,68-3,81 (2H, m),
4,39-4,52 (3H, m), 6,33-6,36 (2H, m), 6,58-6,66 (1H, m), 7,59-7,63
(3H, m), 7,77-7,84 (1H, m).

A3-271

RMN de 'H (CDCI3) &: 2,89-2,93 (2H, m), 3,05 (2H), 3,70-3,78 (2H,
m), 4,51 (2H, d), 6,17-6,18 (1H, m), 6,34 (1H, d), 6,58-6,65 (1H, m),
7,57-7,63 (3H, m), 7,74-7,86 (1H, m).

A3-275

RMN de 'H (CDCl) &: 2,89-2,92 (2H, m), 3,06 (3H, s), 3,70-3,73
(2H, m), 3,87 (2H, s), 4,56-4,58 (3H, m), 6,30-6,34 (1H, m), 6,67-
6,72 (2H, m), 7,57-7,64 (3H, m), 7,76-7,83 (1H, m).

A3-288

RMN de 'H (CDCls) 8: 0,95 (6H, d), 2,06-2,13 (3H, m), 2,83-2,86
(2H, m), 3,66-3,77 (2H, m), 4,30 (1H, s), 4,46 (2H, d), 5,78-5,80 (1H,
m), 6,27 (1H, s), 6,56-6,63 (1H, m), 7,44 (2H, s), 7,81-7,84 (1H, m).

A3-297

RMN de 'H (CDCly) &: 1,09 (3H, 1), 2,82-2,85 (2H, m), 3,14-3,18
(2H, m), 3,66-3,77 (2H, m), 4,40-4,43 (4H, m), 4,79-4,81 (1H, m),
6,25 (1H, s), 6,55-6,62 (1H, m), 7,45 (2H, s), 7,82-7,84 (1H, m).

A3-321

RMN de 'H (CDCls) 3: 1,45 (9H, s), 2,88-3,01 (2H, m), 3,65-3,77
(2H, m), 4,13-4,29 (3H, m), 5,02 (1H, s ancho), 6,29-6,40 (2H, m),
7,62-8,08 (4H, m).

A3-322

RMN de 'H (CDCly) &: 7,65 (1H, d), 7,30 (1H, t), 6,43 (1H, t), 6,35
(1H, d), 5,93 (1H, 1), 4,38 (2H, d), 3,94 (1H, d), 3,69-3,54 (2H, m),
2,95-2,81 (2H, m), 2,00 (3H, s).

A3-323

RMN de 'H (CDCls) 3: 7,63 (1H, d), 7,31 (1H, 1), 6,42 (1H, t), 6,36
(1H, d), 5,97 (1H, t), 4,38 (2H, d), 3,67-3,58 (2H, m), 2,95-2,77 (2H,
m), 2,22 (2H, c), 1,15 (3H, 1).

A3-326

RMN de "H (CDCls) &: 7,60 (1H, d), 7,30 (1H, dd), 6,41 (1H, d), 6,37
(1H, d), 6,24 (1H, 1), 4,39 (2H, d), 3,69-3,57 (2H, m), 3,00-2,77 (2H,




- 329 -

N.° de
Ejemplo

RMN

m), 1,40-1,34 (1H, m), 0,97-0,93 (2H, m), 0,77-0,72 (2H, m).

A3-344

RMN de "H (CDCls) &: 7,83 (1H, d), 7,47 (1H, dd), 7,23 (1H, dd),
6,65 (1H, d), 6,47 (1H, 1), 5,85 (1H, t), 4,48 (2H, dd), 3,77-3,59 (2H,
m), 2,97-2,82 (2H, m), 1,99 (3H, s).

A3-345

RMN de 'H (CDCly) 5: 7,83 (1H, d), 7.47 (1H, dd), 7,23 (1H, dd)
6,64 (1H, d), 6,47 (1H, 1), 5,83 (1H), 4,49 (2H, d), 4,12 (1H, d), 3,79-
3,59 (2H, m), 2,97-2,83 (2H, m), 2,22 (2H, c), 1,15 (3H, 1).

A3-348

RMN de 'H (CDCls) &: 7,76 (1H, d), 7,45 (1H, dd), 7,23 (1H, dd),
6,71-6,61 (1H, m), 6,44 (1H, s ancho), 6,18 (1H, s ancho), 4,47 (2H,
d), 4,35 (1H, s ancho), 3,74-3,60 (2H, m), 2,95-2,81 (2H, m), 1,38-
1,32 (1H, m), 0,91-0,96 (2H, m), 0,71-0,76 (2H, m).

A3-355

RMN de 'H (DMSO-D8) &: 1,88 (3H, s), 2,61-2,70 (1H, m), 2,84-
2,90 (1H, m), 3,64-3,71 (1H, m), 3,89-3,84 (1H, m), 4,17 (2H, d),
6,28 (1H, d), 6,37 (1H, d), 7,51 (2H, d), 7,53 (1H, d), 7,66 (1H, t),
8,33 (1H, 1).

A3-366

RMN de 'H (DMSO-D6) &: 1,88 (3H, s), 2,61-2,68 (1H, m), 2,85-
2,91 (1H, m), 3,63-3,70 (1H, m), 3,84-3,90 (1H, m), 4,17 (2H, d),
6,30 (1H, d), 6,40 (1H, d), 7,53 (1H, d), 7,74 (2H, s), 8,33 (1H, t).

A3-367

RMN de "H (acetona-d6) &: 1,07 (3H, 1), 2,23 (2H, c), 2,78-2,87 (1H,
m), 2,94-3,00 (1H, m), 3,84-4,01 (2H, m), 4,31 (2H, d), 5,59 (1H, d),
6,52 (1H, d), 7,47-7,50 (2H, m), 7,75 (2H, s).

A3-370

RMN de 'H (DMSO-D6) &: 0,66-0,71 (4H, m), 1,58-1,64 (1H, m),
2.60-2,68 (1H, m), 2,85-2,91 (1H, m), 3,64-3,71 (1H, m), 3,90-3,84
(1H, m), 4,20 (2H, d), 6,30 (1H, d), 6,40 (1H, d), 7,52 (1H, d), 7,74
(2H, s), 8,54 (1H, 1).

A3-377

RMN de 'H (DMSO-D6) &: 1,88 (3H, s), 2,68-2,77 (1H, m), 3,03-
3,09 (1H, m), 3,69-3,76 (1H, m), 3,88-3,94 (1H, m), 4,17-4,19 (2H,
m), 6,42-6,49 (2H, m), 7,55 (1H, d), 8,10 (2H, s), 8,17 (1H, s), 8,33
(1H, s ancho). |

373 <
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A3-378

RMN de 'H (DMSO-D6) &: 1,02 (3H, t), 2,16 (2H, c), 2,67-2,77 (1H,
m), 3,02-3,10 (1H, m), 3,68-3,76 (1H, m), 3,87-3,94 (1H, m), 4,19
(2H, d), 6,42-6,49 (2H, m), 7,52 (1H, d), 8,10 (2H, s), 8,17 (1H, s),
8,26 (1H, s ancho). '

A3-381

RMN de 'H (CDCl3) &: 0,75-0,80 (2H, m), 0,96-1,00 (2H, m), 1,34-
1,40 (1H, m), 2,81-2,96 (2H, m), 3,91 (1H, s ancho), 4,12 (1H, s
ancho), 4,33 (1H, d), 4,39 (2H, d), 6,15 (1H, 1), 6,33 (1H, d), 7,44
(1H, d), 7,86 (2H, s), 7,89 (1H, s). |

A3-421

RMN de 'H (CDCls) &: 2,84-2,88 (2H, m), 3,38 (2H, s), 3,68-3,75
(2H, m), 4,50-4,54 (2H, m), 6,29 (1H, d), 6,40-6,45 (1H, m), 6,61
(1H, d), 7,48 (2H, s), 7,79 (1H, d).

A3-424

RMN de 'H (CDCly) &: 0,77-0,81 (2H, m), 1,04-1,06 (2H, m), 1,93
1,07 (4H, m), 2,83-2,85 (2H, m), 3,71-3,73 (2H, m), 4,36 (1H, d),
477-4,79 (3H, m), 6,25-6,26 (1H, m), 6,62 (1H, d), 7,47 (2H, s),
7,70 (1H, d)

A3a-001

RMN de 'H (CDCls) &: 7,73 (1H,d), 7,39 (2H,s), 6,51 (2H, d), 5,75
(1H, s ancho), 4,47-4,39 (3H, m), 3,97 (1H, d), 3,75-3,50 (2H, m),
2,99-2,89 (1H, m), 2,57-2,47 (1H, m), 1,98 (3H, s).

A323-006

RMN de 'H (CDCly) &: 7,75 (1H, d), 7,40 (1H, s), 7,31 (3H, s), 6,52
(1H, d), 6,29 (1H, s ancho), 4,49 (2H, d), 4,35 (1H, d), 3,96 (1H, d),
3,70-3,52, 2H, m), 2,99-2,80 (1H, m), 2,60-2,50 (1H, m), 2,15 (2H,
d), 0,95-0,87 (1H, m), 0,62-0,56 (2H, m), 0,19-0,14 (2H, m).

A3a-007

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 8,65 (1H, t ancho), 7,71-7,62
(4H, m), 6,92 (1H, d), 4,31-4,39 (3H, m), 3,92-3,89 (1H, m), 3,59-
3,50 (2H, m), 2,33-2,26 (2H, m), 2,96-2,90 (1H, m), 2,68-2,63 (1H,
m). '

A3a-011

RMN de 'H (CDCls) &: 7,69 (1H, d), 7,39 (1H, s), 7,30 (2H, s), 6,70-
6,51 (2H, m), 4,54 (2H, d), 4,40 (1H, d), 3,97-3,86 (3H, m), 3,68-
3,50 “H, m), 3,05 (3H, s), 2,92-2,85 (1H, m), 2,62-2,58 (1H, m), 1,55
(3H, s).

Sy
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A3a-012

RMN de 'H (CDCly) &: 7,71 (1H, d), 7,44 (2H, s), 6,51 (2H, d), 5,81
(1H, s ancho), 4,48-4,32 (3H,m) 4,12 (1H, ¢), 3,96 (1H, d), 3,70-
3,52 (2H, m), 2,92-2,82 (1H, m), 2,59-2,49 (1H, m), 1,98 (3H, s).

A3a-014

RMN de 'H (CDCl3) &: 7,74 (1H, d), 7,44 (2H, s), 6,51 (1H, d), 4,50-
4,35 (3H, m), 3,96 (1H, d), 3,70-3,55 (2H, m), 2,93-2,80 (1H, m),
2,60-2,48 (1H, m), 2,15 (2H, 1), 1,71-1,59 (2H, m), 0,92 (3H, 1).

A3a-015

RMN de 'H (CDCly) &: 7,72 (1H, d), 7,44 (2H, s), 6,51 (1H, d), 5,77
(1H, s ancho), 4,47-4,35 (3H, m), 3,96 (1H, d), 3,70-3,52 (2H, m),
2,90-2,80 (1H, m), 2,62-2,48 (1H, m), 2,38-2,29 (1H, m), 1,14 (6H,
d).

A3a-016

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 8,47 (1H, t ancho), 7,86 (2H,
s), 7,66 (1H, d), 6,90 (1H, d), 4,38 (1H, d), 4,29 (2H, d), 3,93 (1H,
d), 3,56 (2H, m), 3,03-2,89 (1H, m), 2,69-2,61 (1H, m), 1,64-1,58
(1H, m), 0,70-0,65 (4H, m). |

A3a-019

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 8,31 (1H, t), 7,86 (2H, s), 7,66

(1H, d), 6,88 (1H, d), 4,37 (1H, d), 4,29 (1H, d), 3,93-3,90 (1H, m),

3,58-3,52 (2H, m), 3,21 (3H, s), 2,94-2,90 (1H, m), 2,63-2,67 (1H,
m). -

A3a-023

RMN de 'H (CDCly) 8: 7,92-7,85 (2H, m), 7,74 (2H, d), 6,54 (2H, d),
5,81 (1H, t ancho), 4,50-4,45 (3H, m) 4,06 (1H, t), 3,72-3,51 (2H,
m), 3,05-2,98 (1H, m), 2,70-2,50 (1H, m), 1,98 (3H, s).

A3a-079

RMN de "H (CDCly) 3: 7,46 (2H,s), 7,34 (1H, d), 6,20 (1H,d), 5,43
(1H, s ancho), 4,39-4,33 (3H, m), 3,96 (1H, s), 3,65-3,48 2H, m),
2,87-2,79 (1H, m), 2,60-2,42 (4H, m), 2,21 (2H, ¢), 1,17 (3H, 1).

A3a-082

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 8,29 (1H, s ancho), 7,85 (2H,
m), 7,35 (1H, d), 6,39 (1H, d), 4,35 (1H, d), 4,13 (2H, d), 3,85 (1H,
d), 3,51-3,48 (2H, m), 2,92-2,86 (1H, m), 2,67-2,58 (1H, m), 2,33
(3H, s), 1,59-1,53 (1H, m), 0,68-0,64 (4H, m).

A3a-084

RMN de "H (CDCly) &: 7,45 (2H,s), 7,33 (1H, d), 6,21 (1H,d), 5,72
(1H, s ancho), 4,40-4,33 (3H, m), 3,96 (1H, s), 3,65-3,48 (2H, m),
3,07 (2H, c), 2,87-2,80 (1H, m), 2,60-2,44 (4H, m).

SQ/
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A3a-093

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 8,29 (1H, s ancho), 7,85 (2H,
s), 7,34 (1H, d), 6,39 (1H, d), 4,31 (1H, d), 4,15 (2H, d), 3,52-3,50
(1H, m), 2,91-2,85 (1H, m), 2,67-2,61 (2H, m), 1,59-1,53 (1H, m),
1,18 (3H, 1), 0,68-0,64 (4H, m).

A3a-102

RMN de 'H (CDCls) d: 1,15 (3H, 1), 2,22 (2H, ¢), 2,50-2,58 (1H, m),
2,85-2,89 (1H, m), 3,50-3,66 (2H, m), 3,90-3,93 (1H, m), 4,37-4,40
(3H, m), 5,92 (1H, m), 6,27 (1H, d), 7,44 (2H, s), 7,57 (1H, d).

A3a-104

RMN de 'H (CDCly) d: 0,07-0,77 (2H, m), 0,95-0,99 (2H, m), 1,30-
1,39 (1H, m), 2,47-2,55 (1H, m), 2,85-2,90 (1H, m), 3,54-3,63 (2H,
m), 3,90-3,94 (1H, d), 4,36-4,40 (3H, m), 6,11 (1H, m), 6,27 (1H, d),
7,44 (2H, m), 7,56 (1H, d).

A3a-106

RMN de 'H (CDCls) d: 2,50-2,55 (1H, m), 2,83-2,90 (1H, m), 3,07
(2H, c), 3,55-3,65 (2H, m), 3,90-3,94 (1H, m), 4,37-4,43 (3H, m),
6,21 (1H, m), 6,28 (1H, d), 7,44 (2H, s), 7,55 (1H, d).

A3a-108

RMN de 'H (CDCl3) d: 2,10 (3H, s), 2,45-2,55 (1H, m), 2,84-2,89
(1H, m), 3,20 (2H, s), 3,55-3,65 (2H, m), 3,90-3,94 (1H, m), 4,36-
4,43 (3H, m), 6,28 (1H, d), 7,35 (1H, m), 7,44 (2H, s), 7,56 (1H, d).

A3a-109

RMN de 'H (CDCl3) d: 2,50-2,55 (1H, m), 2,67 (s, 3H), 2,82-2,89
(1H, m), 3,24-3,29 (1H, m), 3,58-3,71 (3H, m), 3,90-3,94 (1H, m),
4,36-4,40 (2H, m), 4,45-4,47 (2H, m), 6,28 (1H, d), 7,28 (1H, m),
7,44 (2H, s), 7,58 (1H, d).

A3a-110

RMN de 'H (CDCly) d: 2,46-2,57 (1H, m), 2,84-2,91 (2H, m), 3,88-
3,93 (3H, m), 4,37-4,40 (1H, m), 4,45 (2H, d), 6,29 (1H, d), 6,84
(1H, m), 7,44 (2H, s), 7,55 (1H, d).

A3a-115

RMN de 'H (CDCls) d: 0,72-0,75 (2H, m), 0,95-0,97 (2H, m), 1,29-
1,35 (1H, m), 2,96-2,57 (1H, m), 2,81-2,90 (1H, m), 3,51-3,64 (2H,
m), 3,90-3,94 (1H, m), 4,36-4,41 (3H, m), 6,06 (1H, m), 6,27 (1H, d),
7,44 (2H, s), 7,57 (1H, d).

A3a-120

RMN de "H (CDCly) d: 2,50-2,57 (1H, m), 2,67 (3H, m), 2,84-2,91
(1H, m), 3,24-3,29 (1H, m), 3,48-3,60 (2H, m), 3,66-3,71 (1H, m),
3,88-3,94 (2H, m), 4,36-4,40 (1H, m), 4,47 (2H, m), 6,28 (1H, d),

Ty >
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7,28 (1H, m), 7,44 (2H, s), 7,58 (1H, d).

A3a-121

RMN de 'H (CDCls) d: 2,50-2,55 (1H, m), 2,84-2,89 (1H, m), 3,07
(3H, s), 3,55-3,63 (2H, m), 3,88-3,91 (3H, m), 4,36-4,4 (1H, m), 4,44
(2H, d), 6,28 (1H, d), 6,89 (1H, m), 7,44 (2H, s), 7,55 (1H, d).

A3a-122

RMN de 'H (CDCly) &: 7,93-7,85 (3H, m), 7,35 (1H, d), 6,22 (1H, d),
560 (1H, s ancho), 4,51 (1H, d), 4,32 (2H, d), 4,02 (1H, d), 3,70-
3,48 (2H, m), 3,10-2,90 (1H, m), 2,82-2,43 (4H, m), 2,46 (3H, s),
1,99 (3H, s).

A3a-123

RMN de 'H (CDCly) &: 7,92-7,85 (3H, m), 7,35 (1H, d), 6,22 (1H, d),
5,51 (1H, m), 4,51 (1H, d), 4,34 (2H,d), 4,05 (1H, d), 3,72-3,50 (2H,
m), 3,10-2,90 (1H, m), 2,70-2,50 1H, m), 2,46 (3H,s) 2,22 (2H, c),
1,17 (3H, 1).

A3a-126

RMN de 'H (CDCls) 8: 7,90-7,85 (3H, m), 7,37 (1H, d), 6,23 (1H, d),
5,61 (1H, m), 4,51 (1H, d), 4,36 (2H, d), 4,05 (1H, d), 3,20-2,95 (2H,
m), 2,74-2,50 (1H, m), 2,47 (3H,s) 1,33-1,26 (1H, m), 1,04-0,95 (2H,
m ), 0,80-0,70 (2H, m).

A3a-127

RMN de 'H (CDCly) &: 7,92-7,85 (3H, m), 7,38 (1H, d), 6,23 (1H, d),
5,96 (1H, m), 4,52 (1H, d), 4,38 (2H,d), 4,07 (1H, d), 3,70-3,50 (2H,
m), 3,06-2,90 (1H, m), 2,70-2,40 (4H, m), 2,19 (2H, m), 1,00-0,90
(1H, m), 0,63-0,54 (2H, m ), 0,20 (2H, ¢).

A3a-128

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 8,49 (1H, s ancho), 8,20 (3H,
m), 7,37 (1H, d), 6,44 (1H, d), 4,52 (1H, d), 4,17 (2H, d), 3,92-3,89
(1H, m), 3,56-3,51 (2H, m), 3,27-3,22 (2H, m), 3,09-3,03 (1H, m),
2,74-2,67 (2H, m), 2,33 (3H, s).

A3a-130

RMN de 'H (CDCl3) &: 7,92-7,85 (3H, m), 7,37 (1H, d), 6,93 (1H, d),
6,23 (1H, d), 4,52 (1H, d), 4,38 (2H, d), 4,05 (1H, d), 3,74-3,50 (2H,
m), 3,23 (2, s), 3,05-2,95 (1H, s), 2,62-2,50 (1H, m), 2,47 (3H, s),
2,10 (3H, s).

A3a-131

RMN de 'H (CDCls) 5: 7,92-7,85 (3H, m), 7,42 (1H, d), 7,04 (1H, s
ancho), 6,22 (1H, d), 4,51 (1H, d), 4,41 (1H, d), 4,03 (1H, d), 3,69-

'3;,3
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3,48 (3H, m), 3,24 (1H, s), 3,10-2,85 (1H, m), 2,65-2,48 (7H, m).

A3a-132

RMN de 'H (CDCls) &: 7,91-7,81 (3H, m), 7,37 (1H, d), 6,53 (1H, s
ancho), 6,22 (1H, d), 4,51 (1H, d), 4,39 (2H, d), 4,02 (1H, d), 3,86
(2H, s), 3,70-3,50 (2H, m), 3,06-2,75 (4H, m), 2,70-2,46 (4H, m).

A3a-133

RMN de "H (CDCls) 8: 7,93-7,85 (3H, m), 7,35 (1H, d), 6,21 (1H, d),
555 (1H, m), 4,46 (1H, d), 4,34 (2H,d), 4,09 (1H, d), 3,70-3,47 (2H,
m), 3,05-2,90 (1H, m), 2,73 (2H, ¢), 2,68-2,55 (1H, m), 1,99 (3H, s),
1,29 (3H, ).

A3a-134

RMN de "H (CDCl3) &: 7,92-7,85 (3H, m) 7,36 (1H, d), 6,22 (1H, d),
5,45 (1H, s ancho), 4,46 (1H,d), 4,35 (2H,d), 4,13-4,09 (1H, m),
3,71-3,50 (2H, m), 3,01-2,90 (1H, m), 2,73 (2H, c), 2,70-2,54 (1H,
m), 2,21 (2H, c), 1,29 (3H, 1), 1,16 (3H, 1).

A3a-137

RMN de "H (CDCls) : 7,92-7,85 (3H, m) 7,38 (1H, d), 6,22 (1H, d),
5,66 (1H, s ancho), 4,46 (1Hd), 4,37 (2H,d), 4,16-4,09 (1H, m),
3,71-3,50 (2H, m), 3,01-2,90 (1H, m), 2,75 (2H, c), 2,68-2,55 (1H,
m), 1,55-1,60 (1H, m), 1,29 (3H, t), 1,10-0,99 (2H, m), 0,70-,80 (2H,
m).

A3a-138

RMN de 'H (CDCly) 5: 7,92-7,85 (3H, m) 7,37 (1H, d), 6,22 (1H, d),
594 (1H, s ancho), 4,46 (1H,d), 4,38 (2H,d), 4,16-4,06 (1H, m),
3,71-3,50 (2H, m), 3,01-2,90 (1H, m), 2,74 (2H, c), 2,69-2,55 (1H,
m), 2,18 (2H, d), 1,30 (3H, 1), 0,87-0,98 (1H, m), 0,61-0,53 (2H, m),
0,20-0,15 (2H, m).

A3a-141

RMN de "H (CDCl) &: 7,91-7,85 (3H, m), 7,37 (1H, d), 6,90 (1H, s
ancho), 6,23 (1H, d), 4,49-4,37 (3H, m), 4,16-4,09 (2H, m), 3,75-
3,48 (2H, m), 3,22 (2H, s), 3,05-2,90 (1H, m), 2,74 (2H, c), 2,67-
2,57 (1H, m), 2,10 (3H, s), 1,31 (3H, ).

A3a-142

RMN de 'H (CDCls) &: 7,91-7,85 (3H, m), 7,41 (1H, d), 7,03 (1H, s
ancho), 6,22 (1H, d), 4,49-4,37 (3H, m), 4,16-4,05 (2H, m), 3,72-
3,50 (2H, m), 3,25 (2H, d), 3,01-2,80 (1H, m), 2,77 (2H, c), 2,80-
2,57 (4H, m), 1,30 (3H, 1).
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A3a-143

RMN de 'H (CDCls) &: 7,91-7,85 (3H, m), 7,37 (1H, d), 6,49 (1H, s
ancho), 6,21 (1H, d), 4,49-4,37 (3H, m), 4,16-4,05 (1H, m), 3,85
(2H,s), 3,72-3,48 (2H, m), 3,12-2,92 (4H, m), 2,77-2,54 (3H, m),
1,30 (3H, ).

A3a-154

RMN de 'H (CDCls) d: 2,56-2,65 (1H, m), 2,96-3,06 (4H, m), 3,54-
3,69 (2H, m), 3,88 (2H, s), 3,95-4,00 (1H, m), 4,46 (2H, d), 4,52-
4,56 (1H, m), 6,32 (1H, d), 6,84 (1H, m), 7,57 (1H, d), 7,85 (2H, s),
7,92 (1H, s).

A3a-157

RMN de 'H (CDCls) d: 1,85 (3H, m), 2,55-2,70 (1H; m), 3,57-3,67
(2H, m), 3,98 (1H, m), 4,44 (2H, m), 4,53 (1H, m), 5,80 (1H, dm),
5,91 (1H, m), 6,29 (1H, d), 6,84 (1H, dq), 7,60 (1H, d), 7,85 (2H, s),
7,92 (1H, s).

A3a-160

RMN de 'H (CDCls) d: 0,17-0,22 (2H, m), 0,54-0,64 (2H, m), 0,90-
0,97 (1H, m), 2,17 (2H, d), 2,55-2,65 (1H, m), 2,97-3,05 (1H, m),
3,68-3,68 (2H, m), 3,97-4,01 (1H, m), 4,41 (d, 2H), 4,52-4,56 (1H,
m), 6,31 (1H, d), 6,46 (1H, m), 7,59 (1H, d), 7,85 (2H, s), 7,92 (1H,
S).

A3a-167

RMN de "H (DMSO, 399,95 MHz) d: 1,01 (3H, ), 2,13 (2H, c), 2,61-
2,69 (1H, m), 2,87-3,03 (1H, m), 3,54-3,58 (2H, m), 3,90-3,94 (1H,
m), 4,27 (2H, d), 4,34-4,37 (1H, m), 6,88-6,90 (1H, m), 7,47 -7,56
(3H, m), 7,64-7,66 (1H, m), 8,19 (1H, m).

A3a-170

RMN de 'H (CDCly) 8: 0,70-0,75 (2H, m), 0,93-0,97 (2H, m), 1,50-
1,80 (1H, m), 2,47-2,59 (1H, m), 2,80-2,90 (1H, m), 3,52-3,68 (2H,
m), 3,95 (1H, d), 4,35 (1H, d), 4,44-4,49 (2H, m), 5,91-5,97 (1H, m),
6,49 (1H, d), 7,01-7,06 (1H, m), 7,08-7,13 (1H, m), 7,20 (1H, s),
7,70 (1H, d).

A3a-210

RMN de 'H (CDCl3) &: 1,96 (3H, s), 2,50-2,62 (1H, m), 2,98-3,06
(1H, m), 3,60-3,85 (3H, m), 4,42-4,46 (2H, m), 4,57-4,64 (1H, m),
5,80-5,84 (1H, m), 6,52 (1H, d), 7,28-7,35 (1H, m), 7,71 (1H, d).

A3a-211

RMN de 'H (CDCls) 8: 1,12 (3H, 1), 2,18 (2H, ¢), 2,48-2,60 (1H, m),

2,98-3,10 (1H, m), 3,59-3,75 (2H, m), 3,78-3,83 (1H, m), 4,40-4,47

s
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(2H, m), 4,57-4,64 (1H, m), 5,74-5,82 (1H, m), 6,52 (1H, d}, 7,28-
7,33 (1H, m), 7,72 (1H, d).

A3a-214

RMN de 'H (CDCls) &: 0,69-0,75 (2H, m), 0,92-0,98 (2H, m), 1,25-
1,40 (1H, m), 2,49-2,60 (1H, m), 2,99-3,10 (1H, m), 3,57-3,70 (2H,
m), 3,82 (1H, d), 4,46 (2H, d), 4,57-4,64 (1H, m), 5,97 (1H, s
ancho), 6,52 (1H, d), 7,29-7,34 (1H, m), 7,70 (1H, d).

A3a-226

RMN de 'H (CDCl5) &: 7,75-7,52 5H, m), 6,52 (1H, d), 6,28 (1H, s
ancho), 4,50-4,44 (3H, m), 4,04 (1H, d), 3,70-3,52, 2H, m), 3,9-2,90
(1H, m), 2,70-2,50 (1H, m), 2,15 (2H, d), 0,95-0,87 (1H, m), 0,62-
0,56 (2H, m), 0,19-0,14 (2H, m).

A3a-233

RMN de 'H (CDCly) 8: 1,13 (3H, 1), 2,20 (2H, ¢), 2,52-2,64 (1H, m),
2,89-2-97 (1H, m), 3,50-3,74 (2H, m), 3,96-4,05 (1H, m), 4,36-4,48
(3H, m), 5,76 (1H, s ancho), 6,47-6,53 (1H, m), 7,21-7,29 (1H, m),
7,60-7,66 (2H, m), 7,71-7,75 (1H, m).

A3a-265

RMN de 'H (CDCl3) 8: 7,74 (1H, d), 7,64-7,54 (3H, m), 6,53 (1H, d),
578 (1H, s ancho), 4,48-4,40 (3H, m), 4,00 (1H, d), 3,75-3,50 (2H,
m), 3,00-2,90 (1H, m), 2,65-2,50 (1H, m), 1,98 (3H.s).

A3a-271

RMN de 'H (CDCl3) &: 7,72-7,54 (4H, m), 6,53 (1H, d), 5,99 (1H, s
ancho), 4,52-4,43 (3H, m), 4,01 (1H, d), 3,68-3,50 (2H, m), 3,12-
2,76 (3H, m), 2,70-2,50 (1H, m).

A3a-275

RMN de 'H (CDCly) &: 7,72-7,54 (4H, m), 6,67-6,53 (2H, m), 4,55-
4,43 3H, m), 4,01- 1H, m), 3,86 (2H, s), 3,70-3,50 (2H, m), 3,05-
2,85 (4H, m), 2,87-2,52 (1H, m), 1,55 (3H, s).

A3a-288

RMN de 'H (CDCly) &: 7,75 (1H, d), 7,44 (2H, s), 6,51 (1H, d), 5,72
(1H, s ancho), 4,46 (1H, d), 4,37 (1H, d), 3,96 (1H, d), 3,70-3,50
(2H, m), 2,90-2,80 (1H, m), 2,30-2,20 (1H, m), 2,15-2,02 (4H, m),
0,92 (6H, d).

A3a-297

RMN de 'H (CDCls) &: 7,78 (1H, d), 7,44 (2H, s), 6,51 (1H, d), 4,68-
4,58 (1H, m), 4,42-4,22 4H, m), 3,96 (1H, d), 3,70-3,50 (2H, m),
3,23-3,14 (2H, m), 2,92-2,83 (1H, m), 2,60-2,48 (1H,m), 1,11 (3H, 1).
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A3a-322

RMN de 'H (CDCly) &: 2,50-2,61 (1H, m), 3,01-3,12 (1H, m), 3,64-
3,70 (2H, m), 3,82-3,90 (1H, m), 4,43 (2H, d), 4,58-4,66 (1H, m),
5,98 (1H, s ancho), 6,33 (1H, d), 7,30-7,37 (1H, m), 7,61 (1H, d).

A3a-323

RMN de 'H (CDCl) 3: 1,10 (3H, 1), 2,17 (2H, ¢), 2,40-2,55 (1H, m),
2,95-3,03 (1H, m), 3,50-3,65 (2H, m), 3,72-3,80 (1H, m), 4,33 (2H,
d), 4,50-4,57 (1H, m), 5,89 (1H, s ancho), 6,29 (1H, s), 7,28-7,34
(1H, m), 7,56 (1H, d).

A3a-326

RMN de 'H (CDCls) &: 0,75-0,86 (2H, m), 1,03-1,10 (2H, m), 1,40-
1,46 (1H, m), 2,50-2,65 (1H, m), 2,95-3,19 (1H, m), 3,60-3,71 (2H,
m), 3,87-3,93 (1H, m), 4,44-4,48 (2H, m), 4,61-4,89 (1H, m), 6,14
(1H, s ancho), 6,28 (1H, d), 7,36-7,41 (1H, m), 7,41 (1H, d).

A3a-355

RMN de 'H (CDCl3) d: 1,97 (3H, s), 2,42-2,47 (1H, m), 2,74-2,79
(1H, m), 3,74-3,85 (2H, m), 3,97-4,00 (1H, m), 4,28 (2H, m), 4,36-
4,39 (1H, m), 6,26 (1H, m), 7,25-7,35 (4H, m).

A3a-366

RMN de 'H (CDCly) d: 2,01 (3H, s), 2,43-2,51 (1H, m), 2,76-2,83
(1H, m), 3,78-3,90 (2H, m), 4,03 (1H, m), 4,34 (2H, m), 4,40 (1H,
m), 5,97 (1H, m), 7,36 (1H, d), 7,44 (2H, s).

A3a-371

RMN de 'H (CDCl3) d: 0,20 (2H, m), 0,64 (2H, m), 0,95 (1H, m),
2,18 (2H, d), 2,41-2,50 (1H,.m), 2,74-2,83 (1H, m), 3,75-3,95 (2H,
m), 4,04 (1H, m), 4,38 (2H, m), 4,41 (1H, m), 6,46 (1H, m), 7,34
(1H. D), 7,44 (1H, s).

A3a-373

RMN de 'H (CDCl3) d: 2,44-2,50 (m, 3H), 2,77-2,85 (2H, m), 3,38
(3H, s), 3,64 (2H, 1), 3,70-3,90 (2H, m), 4,03 (1H, m), 4,35 (2H, m),
4,39 (1H, m), 6,77 (1H, m), 7,34 (d, 1H), 7,44 (1H, m).

A3a-421

RMN de 'H (DMSO, 399,95 MHz) d: 2,62-2,69 (1H, m), 2,90-2,96
(1H, m), 3,56-3,59 (2H, m), 3,68 (2H, m), 3,90-3,94 (1H, m), 4,31
(2H, d), 4,37-4,40 (1H, m), 6,89-6,91 (1H, m), 7,69-7,72 (1H, m),
7,87 (2H, s), 8,65 (1H, m).

A3a-425

RMN de 'H (CD3CN) &: 2,40 (2H, m), 2,60 (1H, m), 2,89 (1H, m),
3,18 (2H, m), 3,61 (2H, m), 3,93 (1H, d), 4,37 (3H, m), 6,69 (1H, d),

6,75 (1H, m), 7,19 (1H, 1), 7,35 (2H, m), 5,04-5,13 (1H, m), 7,65
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(3H, m).

A3a-426

RMN de 'H (CD3CN) &: 1,2-1,35 (4H, m), 2,60 (1H, m), 2,89 (1H,
m), 3,60 (2H, m), 3,94 (1H, d), 4,35 (1H, d), 4,43 (2H, dd), 6,69 (1H,
d), 7,62 (1H, d), 7,64 (3H, m).

A4-002

RMN de 'H (CDCly) &: 1,26 (t, 3H), 2,22 (c, 2H), 2,73-2,90 (m, 2H),
3.81-4,03 (m, 2H), 4,44 (d, 2H), 5,77-6,03 (m, 2H), 6,33 (s, 1H),
7,30-7,42 (m, 3H), 8,63-8,76 (m, 1H).

A4-005

RMN de 'H (CDCls) 5: 0,68-0,85 (m, 2H), 0,89-1,07 (m, 2H), 1,30-
1,43 (m, 1H), 2,74-2,94 (m, 2H), 3,81-3,97 (m, 2H), 4,46 (s, 2H),
6,12 (s ancho, 1H), 6,34 (s ancho, 1H), 7,26-7,50 (m, 3H), 8,59-8,76
(m, 1H).

A4-007

RMN de 'H (CDCly) &: 2,76-2,92 (m, 2H), 3,08 (c, 2H), 3,84-4,03"
(m, 2H), 4,49 (d, 2H), 6,19-6,41 (m, 2H), 7,30-7,48 (m, 3H), 8,58-
8,77 (m, 1H).

A4-011

RMN de 'H (CDCly) 3: 2,77-2,90 (m, 2H), 3,08 (s, 3H), 3,80-4,03
(m, 4H), 4,52 (s, 2H), 6,28-6,43 (m, 1H), 6,99-7,15 (m, 1H), 7,28-
7,48 (m, 3H), 8,56-8,78 (m, 1H).

A4-012

RMN de 'H (CDCl3) &: 1,99 (s, 3H), 2,74-2,87 (m, 2H), 3,82-4,04
(m, 2H), 4,43 (d, 2H), 5,87 (s, 1H), 6,29 (d, 1H), 7,46 (s, 2H), 8,65-
8,79 (m, 1H).

A4-013

RMN de "H (CDCls) d: 1,14 (t, 3H), 2,21(c, 2H), 2,71-2,88 (m, 2H),
3,78-4,00 (m, 2H), 4,44 (s, 2H), 5,89 (s ancho, 1H), 6,31 (s ancho,
1H), 7,46 (s, 2H), 8,69 (s ancho, 1H).

A4-016

RMN de 'H (CDCls) d: 0,68-0,81 (m, 2H), 0,91-1,02 (m, 2H), 1,28-
1,40 (m, 1H), 2,72-2,88 (m, 2H), 3,81-3,95 (m, 2H), 4,18 (s ancho,
1H), 4,46 (d, 2H), 6,06 (s ancho, 1H), 6,30 (s ancho, 1H), 7,46 (s,
2H), 8,70 (s ancho, 1H).

A4-018

RMN de "H (CDCly) d: 2,68-2,89 (m, 2H), 3,08 (c, 2H), 3,77-4,02 (m,
3H), 4,48 (d, 2H), 6,13-6,37 (m, 2H), 7,45 (s, 2H), 8,69 (s ancho,
1H). -
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A4-020

RMN de 'H (CDCl3) d: 2,04 (s, 3H), 2,71-2,89 (m, 2H), 3,20 (s, 2H),
3,70-4,02 (m, 3H), 4,49 (d, 2H), 6,31 (s ancho, 1H), 7,30 (s ancho,
1H), 7,46 (s, 2H), 8,68 (s ancho, 1H).

A4-021

RMN de 'H (CDCls) d: 1,81 (s ancho, 1H), 2,67 (s, 3H), 2,74-2,86
(m, 2H), 3,30 (d, 1H), 3,67 (d, 1H), 3,80-3,95 (m, 2H), 4,51 (s, 2H),
6,31 (s, 1H), 7,46 (s, 2H), 7,51 (s, 1H), 8,70 (s ancho, 1H).

A4-022

RMN de 'H (CDCls) d: 1,68 (s, 1H), 2,71-2,89 (m, 2H), 3,07 (s, 3H),
3,81-3,97 (m, 4H), 4,51 (d, 2H), 6,31 (s ancho, 2H), 7,02 (s ancho,
1H), 7,45 (s, 2H), 8,64 (s ancho, 1H).

A4-024

RMN de 'H (CDCl3) d: 1,14 (t, 3H), 2,00 (s ancho, 1H), 2,21(c, 2H),
2,76-3,04 (m, 2H), 3,85-4,00 (m, 2H), 4,44 (s, 2H), 5,88 (s ancho,
1H), 6,43 (s ancho, 1H), 7,81-7,95 (m, 3H), 8,73 (s ancho, 1H).

A4-027

RMN de 'H (CDCIs) d: 0,70-0,81 (m, 2H), 0,90-1,00 (m, 2H), 1,28-
1,40 (m, 1H), 2,77-3,03 (m, 2H), 3,85-4,02 (m, 2H), 4,18 (s ancho,
1H), 4,46 (d, 2H), 6,08 (s ancho, 1H), 6,40 (s ancho, 1H), 7,81-7,95
(m, 3H), 8,70 (s ancho, 1H). |

A4-029

RMN de 'H (CDCls) d: 1,79 (s ancho, 1H), 2,76-3,20 (m, 4H), 3,82-
4,01 (m, 2H), 4,48 (d, 2H), 6,34-6,55 (m, 2H), 7,81-7,97 (m, 3H),
8,67 (s ancho, 1H). '

A4-030

RMN de 'H (CDCls) d: 1,67 (s ancho, 1H), 2,47 (t, 2H), 2,75-3,05
(m, 2H), 3,37 (s, 3H), 3,60 (t, 2H), 3,82-3,99 (m, 2H), 4,44 (d, 2H),
6,40 (s ancho, 1H), 6,88 (s ancho, 1H), 7,76-7,94 (m, 3H), 8,70 (s
ancho, 1H).

A4-031

RMN de 'H (CDCls) d: 2,10 (s, 3H), 2,77-3,06 (m, 2H), 3,20 (s, 2H),
3,83-4,04 (m, 2H), 4,50 (d, 2H), 6,42 (s ancho, 1H), 7,33 (s ancho,
1H), 7,77-7,98 (m, 3H), 8,72 (s ancho, 1H).

A4-032

RMN de 'H (CDCl) d: 2,67 (s, 3H), 2,78-3,05 (m, 2H), 3,28 (d, 1H),
3,67 (d, 1H), 3,80-3,99 (m, 2H), 4,26 (s ancho, 1H), 4,52 (s, 1H),
6,42 (s ancho, 1H), 7,43 (s ancho, 1H), 7,80-8,00 (m, 3H), 8,72 (s
ancho, 1H).
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A4-033

RMN de 'H (CD3CN) d: 2,71-3,11 (m, 5H), 3,72-3,95 (m, 4H), 4,33-
4,55 (m, 3H), 6,57 (s ancho, 1H), 7,23 (s ancho, 1H), 7,79-8,08 (m,
3H), 8,68 (s ancho, 1H).

A4-049

RMN de 'H (CDCl5) d: 0,69-0,79 (m, 2H), 0,92-1,03 (m, 2H), 1,27-
1,39 (m, 1H), 2,42 (s, 3H), 2,69-2,84 (m, 2H), 3,73-3,93 (m, 2H),
4,32 (s, 2H), 4,42 (s ancho, 1H), 5,94 (s ancho, 1H), 6,28 (s, 1H),
7,47 (s, 2H), 8,14 (s ancho, 1H).

A4-101

RMN de 'H (CDCly) &: 8,70-7,32 (3H, m), 6,37-5,91 (2H, m), 4,52-
4,28 (3H, m), 3,89-3,78 (2H, m), 2,99-2,66 (2H, m), 2,19 (2H, ¢),
1,11 (3H, 1).

A4-104

RMN de "H (CDCly) 8: 8,36-7,63 (3H, m), 6,29-6,15 (2H, m), 4,37-
4,53 (2H, m), 3,79-3,95 (2H, m), 2,72-2,91 (2H, m), 1,28-1,40 (1H,
m), 0,88-1,03 (2H, m), 0,69-0,82 (2H, m).

A4-111

RMN de 'H (CDCly) &: 10,62-9,12 (2H, m), 8,45-8,25 (1H, m), 7,80-
7,60 (1H, m), 6,41-6,22 (2H, m), 5,85-5,65 (3H, m), 4,82-4,61 (2H,
m), 1,88 (3H, s).

A4-112

RMN de 'H (CDCI3) 6: 8,70 (1H, d), 7,32-7,27 (1H, m), 6,50 (1H, s
ancho), 5,98 (1H, s ancho), 4,51-4,30 (3H, m), 3,92-3,77 (2H, m),
2,97-2,74 (2H, m), 2,22 (2H, c), 1,14 (3H, 1).

A4-115

RMN de 'H (acetona-d6) 5: 8,74-8,65 (1H, m), 7,84-7,68 (2H, m),
6,67 (1H, d, J = 4,1 Hz), 4,42 (2H, d, J = 5,5 Hz), 3,87-3,73 (2H, m),
3,14-2,87 (2H, m), 1,64-1,57 (1H, m), 0,78-0,63 (4H, m).

A4-201

RMN de "H (CDCls) 8: 2,26 (s, 6H), 2,75-2,87 (m, 2H), 2,96 (s, 2H),
3,81-4,01 (m, 2H), 4,47 *(d, 2H), 6,25-6,38 (m, 1H), 7,29-7,41 (m,
3H), 7,54-7,63 (m, 1H), 8,62-8,77 (m, 1H).

A4-202

RMN de 'H (CDCly) &: 1,66-1,73 (m, 2H), 1,81-1,96 (m, 1H), 2,06-
2,21 (m, 1H), 2,79-3,04 (m, 4H), 3,66-3,97 (m, 3H), 4,44 (d, 2H),
6,24-6,38 (m, 1H), 7,29-7.42 (m, 3H), 8,09 (s, 1H), 8,58-8,72 (m,
1H).

A4-203

RMN de "H (CDCls) &: 1,26-1,53 (m, 11H), 1,78-1,95 (m, 2H), 2,73-
2,89 (m, 2H), 3,24-3,48 (m, 2H), 3,80-3,95 (m, 2H), 4,18-4,34 (m,
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1H), 4,43 (s, 2H), 6,32 (s, 1H), 7,28-7,42 (m, 2H), 7,50 (s, 1H), 8,56-
8,75 (m, 1H). -

A4-216

RMN de 'H (CDCly) &: 1,13 (¢, 3H), 2,20 (c, 2H), 2,73-2,86 (m, 2H),
3.80-3,92 (m, 2H), 4,47 (d, 2H), 5,87-5,96 (m, 1H), 6,31 (d, 1H),
6,33-6,72 (m, 1H), 7,45 (s, 2H), 8,57-8,66 (m, 1H).

A4-219

RMN de 'H (CDCls) d: 0,68-0,79 (m, 2H), 0,89-1,01 (m, 2H), 1,26-
1,37 (m, 1H), 2,72-2,88 (m, 2H), 3,77-3,96 (m, 2H), 4,49 (d, 2H),
6,03-6,14 (m, 1H), 6,30 (s, 1H), 6,54 (t, 1H), 7,45 (s, 2H), 8,52-8,65
(m, 1H). '

A4-221

RMN de "H (CDCl3) &: 2,72-2,86 (m, 2H), 3,07 (c, 2H), 3,79-3,03
(m, 2H), 4,53 (d, 2H), 6,12-6,72 (m, 3H), 7,46 (s, 2H), 8,51-8,71 (m,
1H).

A4-252

RMN de 'H (CDCly) &: 0,69-0,82 (m, 2H), 0,91-1,03 (m, 2H), 1,30-
1,43 (m, 1H), 2,77-3,01 (m, 2H), 3,84-3,99 (m, 2H), 4,38 (d, 2H),
6,08-6,23 (m, 1H), 6,37-6,42 (m, 1H), 7,82-7,94 (m, 3H), 8,32-8,47
(m, 1H). |

A4-435

RMN de "H (CDCl3) &: 2,78-2,90 (m, 1H), 3,38 (s, 2H), 3,78-3,08
(m, 2H), 4,50 (d, 2H), 6,27-6,38 (m, 1H), 6,50 (s ancho, 1H), 7,29-
7,44 (m, 3H), 8,61-8,78 (m, 1H).

A4a-030

RMN de 'H (CDCly) &: 2,47 (2H, 1), 2,51-2,66 (1H, m), 2,93-3,09
(1H, m), 3,36 (3H, s), 3,60 (2H, 1), 3,80-3,90 (2H, m), 4,05-4,20 (1H,
m), 4,40-4,46 (2H, m), 4,55-4,70 (1H, m), 6,80 (1H, s ancho), 7,85
(2H, s), 7,92 (1H, s), 8,64 (1H, s).

Ada-111

RMN de "H (DMSO, 399,95 MHz) d: 1,84 (3H, s), 2,65-2,68 (1H, m),
3,08-3,17 (1H, m), 3,62 (1H, m}, 3,76 (1H, m), 3,92-3,96 (1H, m),
4,23 (2H, d), 4,61-4,75 (2H, m), 7,95 (1H, t), 8,30 (1H, m), 8,63 (1H,
S).

Ada-112

RMN de 'H (CDCls) 8: 1,12 (3H, 1), 2,19 (2H, c), 2,45-2,58 (1H, m),
2,06-3,04 (1H, m), 3,70-3,89 (3H, m), 4,30-4,49 (2H, m), 4,70-4,78
(1H, m), 5,80 (1H, s ancho), 7,28-7,32 (1H, m), 8,62 (1H, s).
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A4a-115

RMN de "H (CDCly) &: 0,70-0,77 (2H, m), 0,93-0,99 (2H, m), 1,28-
1,36 (1H, m), 2,48-2,55 (1H, m), 2,98-3,05 (1H, m), 3,70-3,91 (3H,
m), 4,40-4,46 (2H, m), 4,69-4,77 (1H, m), 5,92 (1H, s ancho), 7,28-
7,32 (1H, t), 8,61 (1H, s).

Ada-201

RMN de 'H (CDCl3) &: 2,24 (6H, s), 2,47-2,52 (1H, m), 2,70-2,99
(3H, m), 3,65-3,85 (2H, m), 3,99 (1H, d), 4,40-4,49 2H, m), 7,28
(2H, s), 7,38 (1H, s), 7,51 (1H, s ancho), 8,60 (1H, s).

A4a-203

RMN de 'H (CDCIs) &: 1,25-1,50 (11H, m), 1,75-1,87 (2H, m), 2,47-
2,54 (1H, m), 2,81-2,91 (1H, m), 3,25-3,50 (2H, m), 3,75-3,80 (2H,
m), 3,96-3,99 (1H, m), 4,24-4,30 (1H, m), 4,31-4,49 (3H, m), 7,27
(2H, s), 7,37 (1H, s), 8,56 (1H, s ancho).

A4a-216

RMN de 'H (CDCly) &: 0,98 (3H, 1), 2,04 (2H, c), 2,28-2,41 (1H, m),
2,70-2,75 (1H, m), 3,55-3-70 (2H, m), 3,78-3,85 (1H, m), 4,29-4,38
(3H, m), 5,64 (1H, s ancho), 6,35 (1H, 1), 7,11 (2H, s), 8,41 (1H, s).

A4a-219

RMN de 'H (CDCls) 8: 0,57-0,61 (2H, m), 0,80-0,83 (2H, m), 1,09-
1,20 (1H, m), 2,30-2,41 (1H, m), 2,61-2,75 (1H, m), 3,55-3,70 (2H,
m), 3,80-3,88 (1H, m), 4,25-4,35 (3H, m), 5,81 (1H, s ancho), 6,34
(1H, t) 7,11 (2H, s), 8,40 (1H, s). ‘

Ad4a-221

RMN de 'H (CDCl3) &: 2,04 (1H, s), 2,36-2,44 (1H, m), 2,30-2,53
(1H, m), 2,90 (2H, ¢), 3,64-3,70 (1H, m), 3,80-3,91 (1H, m), 4,50-
4,69 (3H, m), 5,93 (1H, s ancho), 6,31 (1H, 1), 7,11 (2H, s), 8,44
(1H, s). |

Ada-252

RMN de "H (CDCl3) &: 8,19 (1H, s), 7,76 (1H, s), 7,69 (2H, s), 5,88
(1H, s ancho), 4,46 (1H, d), 4,21 (2H, d), 3,89 (1H, d), 3,75-3,60
(2H, m), 2,93-2,79 (1H, m), 2,45-2,30 (1H, m), 1,5-1,39 (1H, m),
0,85-0,80 (2H, H), 0,70-0,55 (2H, m).

Ad4a-435

RMN de 'H (CDCls) 8: 2,30-2,45 (1H, m), 2,70-2,85 (1H, m), 3,22
(2H, s), 3,60-3,75 (2H, m), 3,80-3,85 (1H, m), 4,76-4,93 (3H, m),
6,27 (s ancho, 1H), 7,14 (2H, s), 7,24 (1H, s), 8,44 (1H, s).

A5-013

RMN de 'H (CDCly) &: 1,12 (t, 3H), 2,19 (c, 2H), 2,82-2,90 (m, 2H),
3,62-3,81 (m, 2H), 4,46 (d, 2H), 5,88-6,00 (m, 1H), 6,27-6,35 (m,

3s =
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1H), 6,67 (s, 1H), 7,46 (s, 2H), 8,34 (s, 1H).

A5-016

RMN de "H (CDCly) &: 0,67-0,79 (m, 2H), 0,91-1,01 (m, 2H), 1,27-
1,39 (m, 1H), 2,80-2,92 (m, 2H), 3,62-3,81 (m, 2H), 4,50 (d, 2H),
5,95-6,10 (m, 1H), 6,32 (s, 1H), 6,65 (s, 1H), 7,45 (s, 2H), 8,37 (s,
1H).

A5-018

RMN de 'H (CDCly) &: 0,67-0,79 (m, 2H), 0,91-1,01 (m, 2H), 1,27-
1,39 (m, 1H), 2,80-2,92 (m, 2H), 3,62-3,81 (m, 2H), 4,50 (d, 2H),
5,95-6,10 (m, 1H), 6,32 (s, 1H), 6,65 (s, 1H), 7,45 (s, 2H), 8,37 (s,
1H).

Ab-022

RMN de 'H (CDCls) &: 2,79-2,92 (m, 2H), 3,05 (s, 3H), 3,60-3,78
(m, 2H), 3,90 (s, 2H), 4,53 (d, 2H), 6,33 (s, 1H), 6,66 (s, 1H), 6,95-
7,07 (m, 1H), 7,44 (s, 2H), 8,36 (s, 1H).

A5-024

RMN de 'H (CDCly) d: 1,13 (t, 3H), 2,20(c, 2H), 2,85-3,07 (m, 2H),
3,65-3,88 (m, 2H), 4,45-4,55 (m, 3H), 5,82 (s ancho, 1H), 6,44 (s
ancho, 1H), 6,68 (s, 1H), 7,82-7,93 (m, 3H), 8,39 (s, 1H).

A5-027

RMN de 'H (CDCls) d: 0,66-0,80 (m, 2H), 0,90-1,01 (m, 2H), 1,27-
1,38 (m, 1H), 2,84-3,07 (m, 2H), 3,64-3,86 (m, 2H), 4,40 (s ancho,
2H), 4,51 (d, 1H), 5,98 (s ancho, 1H), 6,43 (s ancho, 1H), 6,67 (s,
1H), 7,80-7,95 (m, 3H), 8,39 (s, 1H).

A5-029

RMN de "H (CDCls) d: 2,85-3,17 (m, 4H), 3,64-3,89 (m, 2H), 4,35 (s
ancho, 1H), 4,53 (d, 2H), 6,15 (s ancho, 1H), 6,44 (s ancho, 1H),
6,69 (s, 1H), 7,81-7,97 (m, 3H), 8,39 (s, TH).

A5-033

RMN de "H (CDCl,) d: 2,85-3,12 (m, 5H), 3,61-3,83 (m, 2H), 3,89 (s,
2H), 4,39 (s ancho, 1H), 4,55 (d, 2H), 6,45 (s ancho, 1H), 6,68 (s,
1H), 6,88 (s ancho, 1H), 7,77-7,94 (m, 3H), 8,38 (s, 1H).

A5-078

RMN de 'H (CDCl5) ©: 8,38 (1H, s), 7,30 (1H, t), 6,65 (1H, s), 6,49
(1H, 1), 5,87 (1H, t), 4,47 (3H, d), 3,75-3,62 (2H, m), 2,98-2,85 (2H,
m), 1,98 (3H, s)._
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A5-079

RMN de 'H (CDCl3) &: 8,37 (1H, s), 7,30 (1H, t), 6,65 (1H, s), 6,49
(1H, 1), 5,82 (1H, s), 4,48 (2H, d), 4,40 (1H, s), 3,77-3,60 (2H, m),
2,82-3,00 (2H, m), 2,21 (2H, ¢), 1,14 (3H, 1).

Ab5-082

RMN de "H (CDCls) &: 8,36 (1H, s), 7,29 (1H, t, J = 7,3 Hz), 6,63
(1H, s), 6,47 (1H, t, J = 3,2 Hz), 5,97 (1H, t, J = 5,5 Hz), 4,49 (2H, d,
J =6,0 Hz), 4,29 (1H, s), 3,77-3,57 (2H, m), 2,99-2,79 (2H, m), 1,35-
1,28 (1H, m), 0,98-0,94 (2H, m), 0,75-0,71 (2H, m).

Ab5a-33

RMN de 'H (CDCls) &: 2,60-2,69 (1H, m), 3,0-3,10 (1H, m), 3,04
(3H, s), 3,62-3,75 (2H, m), 3,87 (2H, s), 4,03 (1H, d), 4,51-4,65 (3H,
m), 6,61-6,67 (1H, m), 7,86 (2H, s), 7,93 (1H, s), 8,39 (1H, s).

Ab5a-078

RMN de 'H (CDCl) &: 1,96 (3H, s), 2,50-2,70 (1H, m), 3,02-3,21
(1H, m), 3,65-3,95 (3H, m), 4,45-4,55 (2H, m), 4,68-4,73 (1H, m),
5,85 (1H, s ancho), 7,40-7,54 (1H, m), 8,44 (1H, s).

Ab5a-079

RMN de "H (CDCls) &: 1,26 (3H, ), 2,29 (2H, ¢), 2,50-2,72 (1H, m),
3,06-3,24 (1H, m), 3,66-3,81 (2H, m), 3,87-3,98 (1H, m), 4,47-4,61
(2H, m), 4,74-4,79 (1H, m), 5,76 (1H, s ancho), 6,68 (1H, s), 7,29-
7,46 (1H, m), 8,49 (1H, s).

Ab5a-082

RMN de 'H (CDCly) &: 0,75-0,86 (2H, m), 1,03-1,10 (2H, m), 1,40-

1,46 (1H, m), 2,60-2,71 (1H, m), 3,10-3,19 (1H, m), 3,70-3,81 (2H,

m), 3,91-3,96 (1H, m), 4,50-4,59 (2H, m), 4,69-4,78 (1H, m), 6,19
(1H, s ancho), 7,29-7,40 (1H, m), 8,21 (1H, s).

AB6-012

RMN de 'H (CDCls) &: 2,00 (3H, s), 2,81-2,91 (2H, m), 3,53-3,71
(2H, m), 4,47-4,56 (2H, m), 4,82-4,83 (1H, m), 6,15-6,21 (2H, m),
7,40 (2H, s).

AG-016

RMN de 'H (CDCls) &: 0,77-0,79 (2H, m), 0,97-0,98 (2H, m), 1,35-
1,37 (1H, m), 2,82-2,84 (2H, m), 3,63-3,64 (2H, m), 4,58-4,60 (3H,
m), 6,14-6,26 (2H, m), 7,40 (2H, s).

A7-004

RMN de 'H (CDCls) &: 2,74-2,92 (2H, m), 3,58-3,68 (2H, m), 3,76
(1H, d), 5,82 (1H, d), 7,09-7,14 (2H, m), 7,34 (2H, s), 7,43 (1H, 1),
7,51 (1H, d), 8,02 (1H, s), 8,49 (1H, s).
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b1-005

RMN de 'H (CDCly) &: 2,85-2,94 (1H, m), 3,04-3,14 (1H, m), 3,78-
3,86 (1H, m), 3,99-4,06 (1H, m), 7,71 (2H, d), 7,95 (1H, dd), 7,97
(1H, s), 8,23 (2H, s).

b1-007

RMN de 'H (CDCl,) &: 2,78-3,01 (2H, m), 3,76-4,01 (2H, m), 7,45-
8,15 (6H, m).

b1-013

RMN de "H (acetona-d6) &: 3,01-3,04 (1H, m), 3,13-3,17 (1H, m),
3,98-4,02 (1H, m), 4,14-4,19 (1H, m), 7,61 (1H, 1), 7,78 (1H, dd),
7,81 (2H, s), 8,01 (2H, dd).

b1-014

RMN de 'H (CDCI5) &: 2,75-2,82 (1H, m), 2,89-2,95 (1H, m), 3,71-
3,79 (1H, m), 3,87-3,94 (4H, m), 7,42 (1H, t), 7,59-7,60 (2H, m),
7,65-7,67 (1H, m), 7,80 (1H, d), 7,92 (1H, d).

b1-020

RMN de 'H (CDCly) &: 1,38 (3H, t), 2,78-2,82 (1H, m), 2,92-2,97
(1H, m), 3,77-3,83 (1H, m), 3,95-3,99 (1H, m), 4,39 (2H, c), 7,43
(1H, 1), 7,60-7,60 (2H, m), 7,89-7,94 (2H, m), 8,04-8,05 (1H, m).

B1-027

RMN de 'H (CDCls) &: 0,72-0,78 (2H, m), 0,95-1,00 (2H, m), 1,33-
1,41 (1H, m), 2,78-2,87 (1H, m), 3,00-3,08 (1H, m), 3,73-3,81 (1H,
m), 3,92-4,00 (1H, m), 4,52 (2H, d), 6,10 (1H, t), 7,40 (1H, dd), 7,45
(1H, d), 7,81 (1H, d), 7,95 (1H, s), 8,25 (2H, s).

B1-035

RMN de "H (CDCls) &: 1,16 (3H, 1), 2,24 (2H, c), 2,72-2,80 (1H, m),
2,87-2,97 (1H, m), 3,72-3,80 (1H, m), 3,87-3,94 (1H, m), 4,60 (2H,
d), 5,80 (1H, s ancho), 7,42 (1H, t), 7,60-7,65 (3H, m), 7,74 (1H, dd),
8,00 (1H, d). -

B1-046

RMN de 'H (CDCls) 8: 1,16 (3H, t), 2,24 (2H, c), 2,71-2,79 (1H, m),
2,88-2,98 (1H, m), 3,73-3,81 (1H, m), 3,89-3,96 (1H, m), 4,60 (2H,
d), 5,80 (1H, t), 7,64 (1H, d), 7,72 (1H, dd), 7,76 (2H, s), 7,99 (1H,
d).

B1-069

RMN de 'H (acetona-d6) &: 1,41 (9H, s), 3,10-3,31 (2H, m), 3,96-
4,04 (1H, m), 4,10-4,18 (1H, m), 4,34 (2H, d), 6,51 (1H, s ancho),
7,45 (1H, d), 7,61 (1H, d), 7,88 (1H, d), 8,17 (1H, s), 8,52 (2H, s).

B1-070

RMN de 'H (CDCl3) &: 1,45 (9H, s), 2,65-3,01 (2H, m), 3,70-4,00
(2H, m), 4,48 (2H, d), 4,95 (1H, 1),7,41-7,93 (6H, m).
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B1-071

RMN de 'H (CDCls) &: 1,45 (9H, s), 2,68-2,75 (1H, m), 2,88-2,98
(1H, m), 3,75-3,81 (1H, m), 3,91-3,94 (1H, m), 4,48 (2H, d), 4,94
(1H, s ancho), 7,63 (1H, d), 7,76-7,80 (3H, m), 7,93 (1H, s).

B1-074

RMN de 'H (CDCly) &: 1,13-1,21 (3H, m), 2,18-2,28 (2H, m), 2,71-
2,76 (1H, m), 2,86-2,91 (1H, m), 3,71-3,74 (1H, m), 3,85-3,87 (1H,
m), 4,41 (2H, d), 5,85 (1H, s ancho), 7,30-7,43 (3H, m), 7,56-7,60
(4H, m).

B1-085

RMN de "H (CDCly) &: 1,16-1,18 (3H, m), 2,23-2,27 (2H, m), 2,71-
2,72 (1H, m), 2,86-2,93 (1H, m), 3,72-3,76 (1H, m), 3,87-3,88 (1H,
m), 4,43 (2H, d), 5,77 (1H, s ancho), 7,32 (2H, d), 7,55 (2H, d), 7,77
(2H, d). |

B1-096

RMN de 'H (CDCly) &: 1,13-1,21 (3H, m), 2,24-2,26 (2H, m), 2,83-
2,85 (1H, m), 3,02-3,05 (1H, m), 3,77-3,80 (1H, m), 3,94-3,97 (1H,
m), 4,43 (2H, d), 5,82 (1H, s ancho), 7,33 (2H, d), 7,55 (2H, d), 7,94
(1H, s), 8,27 (2H, s). ‘

B2-027-b

RMN de 'H (CDCl3) &: 0,69-0,74 (2H, m), 0,90-0,93 (2H, m), 1,24-
1,35 (1H, m), 1,46 (3H, d), 2,79-2,85 (1H, m), 3,01-3,04 (1H, m),
3,76-3,79 (1H, m), 3,93-3,99 (1H, m), 5,10 (1H, 1), 5,91 (1H, d), 7,37
(2H, d), 7,55 (2H, d), 7,94 (1H, s), 8,27 (2H, s).

B3-002

RMN de 'H (CDCls) 8: 1,14 (3H, 1), 2,24 (2H, c), 2,68-2,91 (2H, m),
3,83-3,87 (1H, m), 4,26-4,34 (1H, m), 4,59 (2H, d), 5,85-5,88 (1H,
m), 7,41 (1H, s), 7,59 (2H, s), 8,02 (1H, d), 8,61 (1H, d).

B3-005

RMN de 'H (CDCls) &: 0,75-0,83 (2H, m), 0,95-1,00 (2H, m), 1,19-
1,24 (1H, m), 2,68-2,91 (2H, m), 3,83-3,87 (1H, m), 4,26-4,34 (1H,
m), 4,60 (2H, d), 6,04-6,07 (1H, m), 7,41 (1H, s), 7,59 (2H, s), 8,01
(1H, d), 8,60 (1H, d).

B3-013

RMN de 'H (CDCls) &: 1,1.6 (3H, t), 2,23 (2H, c), 2,67-2,92 (2H, m),
3,86-3,91 (1H, m), 4,26-4,33 (1H, m), 4,59 (2H, d), 5,83-5,87 (1H,
m), 7,75 (2H, s), 8,03 (1H, d), 8,60 (1H, d).

B3-016

RMN de 'H (CDCls) 8: 0,75-0,83 (2H, m), 0,93-1,02 (2H, m), 1,17-
1,22 (1H, m), 2,67-2,92 (2H, m), 3,86-3,91 (1H, m), 4,26-4,34 (1H,
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N.° de
] RMN
Ejemplo
m), 4,61 (2H, d), 6,03-6,05 (1H, m), 7,73 (2H, s), 8,02 (1H, d), 8,59
(1H, d).
RMN de 'H (CDCls) 8: 1,17 (3H, t), 2,25 (2H, c), 2,83-3,00 (2H, m),
B3-024 |3,93-4,02 (1H, m), 4,28-4,36 (1H, m), 4,60 (2H, m), 5,87-5,91 (1H,
m), 7,98-8,03 (2H, m), 8,23 (2H, s), 8,61 (1H, d).
RMN de 'H (CDCls) &: 0,76-0,81 (2H, m), 0,86-1,05 (2H, m), 1,24-
B3-027 1,28 (1H, m), 2,78-3,05 (2H, m), 3,95-4,00 (1H, m), 4,28-4,37 (1H,
m), 4,61 (2H, d), 6,07-6,09 (1H, m), 7,99-8,03 (2H, m), 8,18 (2H, s),
8,57 (1H, d). -
RMN de 'H (CDCls) &: 1,19 (3H, t), 2,25 (2H, ¢), 2,48 (3H, s), 2,73-
B3.035 2,82 (1H, m), 2,92-3,02 (1H, m),' 3,92-3,97 (1H, m), 4,25-4,33 (1H,
m), 4,43 (2H, d), 5,67-5,70 (1H, m), 7,58 (1H, d), 7,90 (1H, s), 8,13-
8,24 (3H, m).
RMN de 'H (CDCls) &: 0,73-0,82 (2H, m), 0,85-1,03 (2H, m), 1,26
B3.049 (3H, t), 1,33-1,38 (1H, m), 2,74-2,84 (3H, m), 2,95-3,00 (1H, m),
3,94-3,99 (1H, m), 4,29-4,37 (1H, m), 4,46 (2H, d), 5,83-5,87 (1H,
m), 7,63 (1H, d), 7,94 (1H, s), 8,20-8,27 (3H, m).
1-003 RMN de 'H (CDCls) &: 3,20 (1H, d), 3,38 (1H, d), 4,26 (1H, d), 4,51
(1H, d), 7,38-7,40 (2H, m), 7,70 (2H, d), 7,90 (1H, d).
c1-007 RMN de 'H (CDCIs)5: 3,23 (1H, d), 3,41 (1H, d), 4,31 (1H, d), 4,55
(1H, d), 7,25-8,12 (6H, m).
RMN de 'H (CDCls) 8: 3,27 (2H, dd), 3,93 (3H, s), 4,27 (1H, d), 4,51
c1-014 (1H, d), 7,25-7,27 (2H, m), 7,45-7,45 (1H, m), 7,65-7,68 (1H, m),
7,75 (1H, d), 7,92 (1H, d)
RMN de 'H (CDCl3) 8: 0,72-0,78 (2H, m), 0,96-0,98 (3H, m), 1,30-
C1-027 1,42 (1H, m), 3,24 (1H, d), 3,44 (1H, d), 4,31 (1H, d), 4,51 (2H, d),
4,58 (1H, d), 6,15 (1H, s ancho), 7,42-7,43 (2H, m), 7,73 (1H, d),
7,79 (2H, s), 7,98 (1H, s).
C1-035 RMN de 'H (CDCls) &: 1,16 (3H, t), 2,25 (2H, c), 3,18 (1H, d), 3,35

(1H, d), 4,29 (1H, d), 4,49 (1H, d), 4,60 (2H, d), 5,87 (1H, 1), 7,25
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N2 el N
Ejemplo

(2H, s), 7,45 (1H, t), 7,62 (1H, d), 7,73 (1H, dd), 7,91 (1H, d).

RMN de 'H (CDCls) &: 1,16 (3H, t), 2,24 (2H, c), 3,16 (1H, d), 3,35
C1-046 | (1H, d), 4,27 (1H, d), 4,48 (1H, d), 4,60 (2H, d), 5,81 (1H, t), 7,38

(2H, s); 7,63 (1H, d), 7,72 (1H, dd), 7,90 (1H, d).

RMN de 'H (CDCL) &: 1,45 (9H, s), 3,24 (1H, d), 3,45 (1H, d), 4,31
C1-069 | (1H, d), 4,38 (2H, d), 4,59 (1H, d), 5,03 (1H, s ancho), 7,43-7,47

(2H, m), 7,70 (1H, s), 7,79 (2H, s), 7,98 (1H, s).

RMN de 'H (CDCl3) 8: 1,17 (3H, t), 2,24 (2H, ¢), 2,34 (3H, s), 3,09
C1-074 | (1H, d), 3,29 (1H, d), 4,24 (1H, d), 4,40-4,45 (3H, m), 5,77 (1H, s

ancho), 7,24 (1H, d), 7,37-7,31 (4H, m).

RMN de "H (CDCl3) 8: 0,71-0,74 (2H, m), 0,91-0,94 (2H, m), 1,26-
C2-097-b 1,32 (1H, m), 1,49 (3H, d), 3,22 (1H, d), 3,43 (1H, d), 4,33 (1H, d),

4,58 (1H, d), 5,05-5,14 (1H, m), 5,81-5,85 (1H, m), 7,38 (2H, d),

7,65 (2H, d), 7,78 (2H, s), 7,98 (1H, s).

RMN de '"H (CDCls) &: 1,12 (3H, 1), 2,22 (2H, ¢), 3,22 (1H, dz), 3,42
C3-002 | (1H, d), 4,40 (1H, d), 4,58 (2H, d), 4,92 (1H, d), 5,91-5,93 (1H, m),

7,17-7,50 (3H, m), 7,97 (1H, d), 8,52 (1H, d).

RMN de 'H (CDCIs) : 0,74-0,86 (2H, m), 0,98-1,01 (2H, m), 1,33-
3005 1,41 (1H, m), 3,22 (1H, d), 3,39 (1H, d), 4,38 (1H, d), 4,61 (2H, d),

4,92 (1H, d), 6,04-6,07 (1H, m), 7,27 (2H, s), 7,41 (1H, s), 7,99 (1H,

d), 8,52 (1H, d).

RMN de 'H (CDCls) &: 0,76-0,82 (2H, m), 0,94-1,02 (2H, m), 1,32-
3016 1,41 (1H, m), 3,21 (1H, d), 3,39 (1H, d), 4,37 (1H, d), 4,61 (2H, d),

4,91 (1H, d), 6,02-6,06 (1H, m), 7,40 (2H, s), 7,99 (1H, d), 8,52 (1H,

d).

RMN de 'H (CDCl) 8: 1,16 (3H, t), 2,25 (2H, c), 3,30 (1H, d), 3,51
C3-024 | (1H, d), 4,45 (1H, d), 4,60 (2H, d), 5,04 (1H, d), 5,88-5,90 (1H, m),

7,86 (2H, s), 7,99-8,01 (2H, m), 8,53 (1H, d).

RMN de 'H (CDCls) 5: 0,68-0,72 (2H, m), 0,89-0,94 (2H, m), 1,28-
C3-027 1,33 (1H,.m), 3,26 (1H, d), 3,46 (1H, d), 4,41-4,56 (3H, m), 4,96 (1H,

d), 6,05-6,07 (1H, m), 7,66-7,80 (2H, m), 7,87-7,96 (2H, m), 8,44
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N.° de
Ejemplo

RMN

{ (1H, d).

RMN de 'H (CDCly)5: 2,42-2,52 (1H, m), 2,79-2,88 (1H, m), 3,47-
i-002 3,54 (2H, m), 3,74 (1H, d), 4,01 (1H, d), 6,51 (1H, dd), 6,73 (1H, s),
6,87 (1H, d), 7,11 (1H, dd), 7,42 (2H, s).

RMN de 'H (CDCly)3: 2,54-2,59 (1H, m), 2,87-2,96 (1H, m), 3,54-
008 3,70 (2H, m), 3,82 (1H, d), 4,15 (1H, d), 6,59 (1H, dd), 6,76 (1H,

d), 7,41 (2H,s), 7,85 (1H, d), 10,13 (1H, s).

RMN de 'H (CDCly) 8: 2,40-2,54 (4H, m), 2,79-2,87 (1H, m), 3,55-
ii-002 | 3,63 (2H, m), 3,96 (1H, d), 4,36 (1H, d), 6,18 (1H, d), 6,49 (1H, d),
7,36 (1H, 1), 7,49 (2H, s).

RMN de 'H (CDCl5) &: 2,55-2,65 (1H, m), 2,96-3,05 (1H, m), 3,58-

005
. 3,97 (2H, m), 3,98 (1H, d), 4,53 (1H, d), 6,30-7,91(6H, m).

La medida de los valores de logP se llevé a cabo de acuerdo con la directiva
CE 79/831 Anexo V.A8 por HPLC (Cromatografia Liquida de Alta Resolucién)

en columnas de fase inversa a pH 2,7 con acido férmico al 0,1 % en agua y con

acetonitrilo (contiene acido férmico al 0,1 %) como eluyente con un gradiente -

lineal desde acetonitrilo al 10 % hasta acetonitrilo al 95 %. La calibracién se
realizd con alcan-2-onas no ramificadas (con 3 a 16 atomos de carbono) con
valores conocidos de logP (medida de valores de logP usando tiempos de
retencion con interpolacion lineal entre alcanonas sucesivas). Los valores de
lambda maX se determinaron usando espectros de UV desde 200 a 400 nm y
los valores maximos de las sefales crématogréficas.

Los compuestos de acuerdo con la invencion se pueden formular de una forma
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conocida, como por ejemplo en los procedimientos de preparacion siguientes
sin restringir la presente invencion a los ejemplos.

Ejemplo de preparacion 1 (granulos)

A una mezcla que contiene 10 partes del compuesto de la presente invencién
(N° A1-23), 30 partes de bentonita (montmorillonita), 58 partes de talco y 2
partes de sulfonato de lignina se afiaden 25 partes de agua y se amasa bien la
mezcla y se granula con mallas de 10 a 40 mediante un g.ranulador por
extrusion y se seca a 40 a 50 °C obteniendo granulos.

Ejemplo de preparacion 2 (granulos)

Se colocan 95 partes de granulos de arcilla mineral con una distribucion de
diametro de particulas dentro del intervalo de 0,2 a 2 mm en un mezclador
rotatorio y luego se humectan homogéneamente pulverizando 5 partes del
compuesto de la presente invencion (N.°: A1-23) junto con un diluyente liquido
en condiciones de rotacion y se seca a 40 a 50 °C obteniendo granulos.

Ejemplo de preparacion 3 (emulsién)

Se mezclan conjuntamente 30 partes del compuesto de la presente invencion
(N.°: A1-23), 55 partes de xileno, 8 partes de éter alquilfenilico de polioxietileno
y 7 partes de alquilbencenosulfonato de calcio obteniendo la emulsion.

Ejemplo de preparacion 4 (agente humectable)

Se mezclan conjuntamente 15 partes del compuesto de la presente invencion
(N.°: A1-23), 80 partes de una mezcla de carbono blanco (6xido de silicio
amorfo hidratado en polvo fino) y arcilla en polvo (1:5), condensado de
formalina de 2 partes de alquilbencenosulfonato sédico y 3 partes de
alquilnaftalenosulfonato sédico y la mezcla se tritura obteniendo un agente

humectable.
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Ejemplo de preparacion 5 (granulos humectables)

Se mezclan bien 20 partes del compuesto activo (N.°. A1-23) de la presente
invencién, 30 partes de Iighina sulfonato sédico, 15 partes de bentonita y 35
partes de polvo de tierra de diatomeas calcinado y después de la adicién de
agua, la mezcla se extrude seguidamente con un tamiz de 0,3 mm y se seca
obteniendo granulos humectables.

Como se ha citado en el presente documento, los compuestos de acuerdo con
la invencidén se pueden usar como agentes activos (ingredientes activos) para
combatir/controlar plagas no deseadas (tales como por ejemplo, insectos,
acaros, helmintos y nematodos no deseados). La invencién se centra en
particular en combatir/controlar plagas que se producen en la agricultura y en el
campo no agricola tal como horticultura, jardineria y ornamentacion y en el
campo veterinario, que se demuestra a través de los siguientes ejemplos sin

limitar la invencién a los ejemplos.
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Ejemplos bioldgicos

A no ser que se indique de otro modo, las soluciones de ensayo se prepararon
como sigue:

Disolvente: 3 partes en peso de dimetilformamida

Emulsionante: 1 parte en peso de éter alquil fenilico de polioxietileno

Con el fin de preparar una formulacién apropiada de un compuesto activo, se
mezcla 1 parte en peso del compuesto activo con la cantidad anteriormente
citada de disolvente y emulsionante y la mezcla se diluye con agua hasta una
concentracion preestableci.da. Se afiaden sal de amonio o sal de amonio y
potenciador de la penetracibn en una dosis de 1000 ppm hasta la

concentraciéon deseada si fuera necesario.

Ejemplo de ensayo biolégico 1-Larvas _de gusano_qgris del tabaco

(Spodoptera litura)

Se sumergen hojas de patata dulce en la solucion de ensayo en la
concentracion apropiada y las hojas se dejan secar al aire. Se colocan luego
las hojas en placas de Petri que tienen un didmetro de 9 cm y se dejan en las
mismas diez larvas de Spodoptera litura en el tercer estadio. Se colocan las
placas de Petri en una camara de temperatura controlada a 25 °C. Después de
2 dias y 4 dias mas se afaden hojas de patata dulce. Después de 7 dias, se
hace el recuento del nimero de larvas muertas calculando la actividad
insecticida. Una actividad insecticida del 100 % significa que murieron todas las
larvas, mientras que una actividad insecticida del 0 % significa que no murio
ninguna larva. En el presente ensayo, se promediaron los resultados de dos

placas de Petri para cada tratamiento.
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En el ejemplo de ensayo biolégico 1, los compuestos numeros A1-27, A2-13,
A3-13, A3-16, A3-27, B1-27, B3-16, C1-27, C1-46, C2-27-b, C3-16, C3-27 y A3-
162 mostraron una actividad insecticida de 100 % a una concentracion de
compuesto de 20 ppm. |
En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 100 % a una concentracién de compuesto activo de 4 ppm: A4-5, A4-7, A4-
11, A4-2, A5-16, A5-18, A5-22, A4-12, A1-384, A1-195, A1-140, A1-99, A1-112,
A1-110, A5-13, A1-369, A3-101, A3-104, A1-242, A3-170, A3-192, A4-104, A4-
101, A4-111, A4-115, Ad4-112, A1-282, A1-271, A3-210, A5-82, A5-79, A5-78, A1-
352, A1-349, A1-348, A3-93, A'3-16.

En este ensayo los siguientes compuestos moétraron una actividad insecticida
del 80 % a una concentracion de compuesto activo de 4 ppm: A1-101, A3-167,

A3-189.

Ejemplo de ensayo bioléqgico 2-arafna roja (Tetranychus urticae)

De 50 a 100 acaros adultos de Tetranychus urticae se inocularon en hojas de
judia en fase de dos hojas plantadas en una maceta de 6 cm de diametro.
Después de un dia, la solucién de ensayo a las concentraciones adecuadas se
rocié en una cantidad suficiente usando una pistola rociadora. Después del
rociado, la maceta con la planta se introdujo en un invernadero y después de 7
dias, se calcul6 la actividad acaricida. Una actividad acaricida de 100 %
significa que murieron todos los acaros, mientras que una actividad acaricida
de 0% significa que no murié ningtn acaro.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad acaricida

del 100 % a una concentracién de compuesto activo de 100 ppm: A1-68, A1-
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369 y A1-368.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad acaricida
del 98 % a una concentracién de compuesto activo de 100 ppm: A5-13, A1-575,
A3-378.

En el ejemplo de ensayo biolégico 2, los compuestos numeros A1-2, A1-5, A1-
7, A1-8, A1-12, A1-13, A1-23, A1-24, A1-27, A1-30, A1-31, A1-32, A1-33, A1-35,
A1-36, A1-38, A1-39, A1-40, A1-41, A1-42, A1-43, A1-44, A1-45, A1-46, A1-49,
A1-51, A1-55, A1-132, A1-151, A1-154, A1-161, A1-162, A1-165, A1-176, A1-
184, A1-187, A1-190, A1-205, A1-206, A1-209, A1-250, A1-253, A1-261, A1-
264, A1-272, A1-275, A1-283, A1-286, A1-294, A1-297, A1-303, A1-305, A1-
308, A1-316, A1-319, A1-338, A1-341, A1-347, A1-361, A2-12, A2-13, A2-16,
A3-1, A3-5, A3-6, A3-7, A3-11, A3-12, A3-13, A3-14, A3-15, A3-16, A3-17, A3-
18, A3-19, A3-22, A3-23, A3-24, A3-27, A3-28, A3-29, A3-33, A3-79, A3-82, A3-
84, A3-112, A3-115, A3-117, A3-123, A3-127, A3-128, A3-137, A3-159, A3-161,
A3-163, A3-200, A3-203, A3-211, A3-214, A3-222, A3-225, A3-226, A3-227, A3-
231, A3-247, A3-265, A3-266, A3-269, A3-270, A3-271, A3-275, A3-288, A3-
297, A4-13, A4-16, Ad4-18, A4-20, A4-21, A4-22, A4-24, A4-27, A4-29, A4-30, A4-
31, A4-32, A4-33, A5-24, A5-27, A5-29, C1-46, C2-27-b, A5-16, A5-18, A5-22,
A1-239, A3-170, A1-352, A1-349, A1-348 and A3-93, A1-60, A1-261, A1-264,
A1-429, A1-430, A1-454, A3-163, A3-265, A3-326, A3-344, A3-345, A3-421, Ad-
13, A4-435, A5-13, A5-24, A5-27, A5-29 mostraron una actividad acaricida de
100 % a una concentraciéon de compuesto activo de 20 ppm.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 98 % a una concentracién de compuesto activo de 20 ppm: A3-164, A3-322,

A5-33.
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En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad acaricida
del 90 % a una concentracion de compuesto activo de 20 ppm: A1-85, A3-162,
A3-167.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad acaricida
del 100 % a una concentracion de compuesto activo de 4 ppm: A4-5, A4-7, Ad-
11, A4-12, A1-195, A1-101, A1-112, A1-110, A3-101, A3-104, A1-242, A4-104,
A4-101, A4-111, A4-115, A4-112, A1-282, A1-271, A3-210, A5-82, A5-79 and A5-
78, A1-16, A1-18, A1-56, A1-57, A1-176, A1-217, A1-220, A1-250, A1-253, A1-
316, A1-319, A1-405, A1-406, A1-409, A1-433, A1-525, A3-6, A3-11, A3-14, A3-
15, A3-17, A3-18, A3-19, A3-127, A3-211, A3-214, A3-226, A3-231, A3-236, A3-
247, A3-270, A3-271, A3-275, A3-288, A3-297, A3-348, A4-216, A4-219, A4-
221.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad acaricida
del 98 % a una concentracién de compuesto activo de 4 ppm: A1-384, A1-528,
A1-140 y A4-49.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad acaricida
del 90 % a una concentraciéon de compuesto activo de 4 ppm: A1-99, A1-216,

A3-165, A3-244.

Eijemplo de ensayo bioldgico 3-escarabajo desfoliador de las

curcubiaceas (Aulacophora femoralis)

Se sumergen hojas de pepino en la soluciéon de ensayo en la concentracion
apropiada y las hojas se dejan secar al aire. Se dejan luego las hojas en un

vaso de plastico que contiene suelo negro esterilizado y se sueltan en el vaso
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cinco ejemplares de Aulacophora femoralis en el segundo estadio larvario. Se
colocan los vasos en una camara con temperatura controlada a 25 °C.
Después de 7 dias, se hizo el recuento del nimero de larvas muertas y asi se
calcul6 la actividad insecticida. Una actividad insecticida del 100 % significa
que murieron todas las larvas, mientfas que una actividad insecticida del 0 %
significa que no murié ninguna larva.

En el ejemplo de ensayo biolégico 3, los compuestos numeros A1-2, A1-5, A1l-
7, A1-8, A1-13, A1-23, A1-24, A1-27, A1-30, A1-31, A1-32, A1-33, A1-34, A1-35,
A1-38, A1-39, A1-40, A1-42, A1-44, A1-46, A1-49, A1-51, A1-55, A1-69, A1-132,
A1-151, A1-154, A1-161, A1-162, A1-165, A1-176, A1-183, A1-184, A1-187, A1-
190, A1-205, A1-206, A1-209, A1-250, A1-253, A1-261, A1-264, A1-272, A1l-
275, A1-283, A1-286, A1-294, A1-297, A1-303, A1-305, A1-308, A1-316, A1-
319, A1-338, A1-341, A1-347, A1-361, A1-373, A1-395, A1-454, A2-16, A3-1,
A3-2, A3-5, A3-6, A3-7, A3-11, A3-12, A3-13, A3-14, A3-16, A3-18, A3-19, A3-
22, A3-23, A3-24, A3-27, A3-28, A3-29, A3-33, A3-82, A3-84, A3-112, A3-115,
A3-117, A3-123, A3-126, A3-127, A3-128, A3-137, A3-155, A3-156, A3-159, A3-
161, A3-163, A3-164, A3-165, A3-178, A3-181, A3-200, A3-203, A3-211, A3-214,
A3-221, A3-222, A3-225, A3-226, A3-227, A3-231, A3-233, A3-236, A3-244, A3-
247, A3-265, A3-266, A3-269, A3-270, A3-271, A3-275, A3-356, A3-381, A4-16,
A4-18, A4-20, A4-21, A4-22, A4-24, A4-27, A4-29, A4-30, Ad4-31, A4-32, A4-33,
A4-49, A4-216, A5-24, A5-27, A5-29, A5-33, B1-96, C1-27, C2-27-b, A'3-24, al-
42, a1-43, a1-48, A5-13, A4-5, A4-7, A5-16, A5-18, A5-22, A1-384, A1-195, A1-
96, A1-99, A1-101, A1-112, A1-110, A3-101, A3-104, A1-242, A3-170, A3-192,
A3-189, A4-104, A4-101, A4-111, A4-115, A4-112, ,A1'282’ A3-210, A5-82, A5-
78, A1-352, A1-349, A1-348, A3-93 y A'3-16 mostraron una actividad insecticida
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del 100 % a una concentracién de compuesto activo de 20 ppm.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 100 % a una concentracién de compuesto activo de 100 ppm: A1-72, A1-
575.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 100 % a una concentracion de compuesto activo de 4 ppm: A1-16, A1-18,
A1-56, A1-57, A1-60, A1-216, A1-217, A1-220, A1-250, A1-253, A1-264, A1-316,
A1-319, A1-405, A1-406, A1-409, A1-429, A1-430, A1-433, A1-457, A1-481, A1-
493, A1-528, A3-11, A3-14, A3-18, A3-19, A3-127, A3-148, A3-155, A3-163, A3-
164, A3-165, A3-6, A3-211, A3-214, A3-226, A3-231, A3-233, A3-236, A3-244,
A3-247, A3-265, A3-270, A3-271, A3-275, A3-323, A3-326, A3-344, A3-345, A3-
348, A3-370, A3-377, A3-378, A3-381, A3-424, A4-219, A4-221, A4-252, A5-24,
A5-27, A5-29, Ab-33.

Ejemplo de ensayo bioldgico 4-larvas de Spodoptera litura

[un procedimiento que usa piensos artificiales (marca comercial: Insecta LFM,
fabricada por Nosan Corporation)}

Se afnadieron piensos artificiales en polvo (2,3 g) en un vaso de plastico
(diametro 7,5 cm, algura 4 cm) consiguiendo un cierto espesor. Se vertid
uniformemente sobre el mismo liquido diluido en agua (5 ml) del compuesto
activo preparado antes con una concentracion predeterminada y se dejo
reposar hasta que los piensos se solidificasen. Se soltaron en los vasos
respectivos cinco de las larvas en el tercer estadio de Spodoptera litura y se
cubrieron. Se colocaron los vasos a temperatura controlada a 25 °C y humedad

del 50 al 60 % y se determin6 el numero de larvas muertas después de 7 dias
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calculando la relacion de pesticida. Relacién de pesticida del 100 % significa ia
muerte de todas las larvas, mientras que una relacion de pesticida del 0 %
significa que no ha muerto ninguna larva.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 80 % a una concentracién de compuesto activo de 100 ppm: A1-575, A4-
203.

En este ensayo los siguientes compuestos most.raron una actividad insecticida
de! 100 % a una concentraciéon de compuesto activo de 100 ppm: A1-72, A4-
201, A4-202.

En el ejemplo de ensayo biologico 3, los compuestos numeros A1-5, A1-7, A1-
12, A1-13, A1-23, A1-24, A1-27, A1-30, A1-31, A1-32, A1-33, A1-34, A1-35, A1-
36, A1-38, A1-40, A1-41, A1-42, A1-43, A1-44, A1-45, A1-46, A1-49, A1-51, A1-
55, A1-132, A1-151, A1-154, A1-161, A1-162, A1-165, A1-176, A1-183, A1-184,
A1-187, A1-205, A1-206, A1-209, A1-250, A1-253, A1-261, A1-272, A1-275, A1-
283, A1-286, A1-294, A1-297, A1-305, A1-308, A1-316, A1-319, A1-338, A1-
341, A1-347, A1-361, A1-373, A1-395, A1-454, A2-12, A2-13, A2-16, A3-1, A3-2,
A3-5, A3-6, A3-7, A3-11, A3-12, A3-13, A3-14, A3-15, A3-16, A3-17, A3-18, A3-
19, A3-22, A3-23, A3-24, A3-27, A3-28, A3-29, A3-33, A3-79, A3-82, A3-84, A3-
112, A3-115, A3-117, A3-122, A3-123, A3-126, A3-128, A3-132, A3-137, A3-155,
A3-156, A3-159, A3-161, A3-163, A3-164, A3-165, A3-178, A3-181, A3-200, A3-
203, A3-211, A3-214, A3-222, A3-225, A3-227, A3-233, A3-236, A3-244, A3-247,
A3-265, A3-266, A3-269, A3-270, A3-271, A3-275, A3-288, A3-297, A3-381, A4-
13, A4-16, A4-18, A4-20, A4-21, A4-22, A4—24, A4-27, A4-29, A4-30, A4-31, A4-
32, A4-33, A4-49, A5-24, A5-27, A5-29, A5-33, B1-27, B1-96, B3-16, C1-27, C1-
46, C1-74, C2-27-b, C3-2, C3-5, C3-16, C3-27, A'3-24, a1-42, a1-44 y a1-47
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mostraron una actividad insecticida del 100 % a una concentracién de
compuesto activo de 20 ppm.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 80 % a una concentracion de compuesto activo de 4 ppm: A1-264, A1-453,
A3-127, A3-231.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 100 % a una concentracion de compuesto activo de 4 ppm: A1-16, A1-18,
A1-56, A1-57, A1-60, A1-176, A1-216, A1-217, A1-220, A1-250, A1-253, A1-261,
A1-316, A1-319, A1-405, A1-406, A1-409, A1-429, A1-430, A1-433, A1-457, A1-
481, A1-493, A1-525, A1-528, A3-6, A3-11, A3-14, A3-15, A3-17, A3-18, A3-19,
A3-122, A3-132, A3-148, A3-155, A3-163, A3-164, A3-165, A3-211, A3-214, A3-
233, A3-236, A3-244, A3-247, A3-265, A3-270, A3-271, A3-275, A3-288, A3-
297, A3-322, A3-323, A3-326, A3-344, A3-345, A3-348, A3-366, A3-367, A3-
370, A3-377, A3-378, A3-421, A3-424, A4-49, A4-216, A4-219, A4-221, A4-252,
A5-13, A5-24, A5-27, A5-29, A5-33.

Ejemplo de ensayo bioldgico 5-Myzus persicae—-ensayo de pulverizacion

(MYZUPE)

1 dia antes del tratamiento, se inocularon pulgones verdes del melocotonero

(Myzus persicae) en las plantas de ensayo, aproximadamente 50 ejemplares
por hoja, 100 para una maceta. Se coloca en cada maceta una etiqueta de
papel. Se pulverizan directamente soluciones sobre insectos y plantas.
Después de secar, se colocan las macetas en un invernadero a 20 °C-25 °C.
Después de 6 dias se determina la mortalidad en %. Una actividad insecticida

del 100 % significa que murieron todos los pulgones, mientras que una
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actividad insecticida del 0% significa que no murié ningun pulgén.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 90 % a una concentracion de compuesto activo de 100 ppm: A4-13.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 98 % a una concentracion de compuesto activo de 100 ppm: A3-381.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 100 % a una concentraciéon de compuesto activo de 100 ppm: A1-16, A1-
18.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 100 % a una concentracion de compuesto activo de 20 ppm: A3-104, A3-
214, A3-247, A4-101 y A4-115.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 98 % a una concentracion de compuesto activo de 20 ppm: A3-211, A3-
236, A3-244, A4-112, A4-216, A5-82, A4-5, A4-7, A1-384 y A4-104.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 90% a una concentracién de compuesto activo de 20 ppm: A1-264, A3-14,

A3-18, A3-326, A3-348, A3-378, A4-111, A3-424, A4-40, A4-221.

Ejemplo de ensayo biolégico 6-Thrips palmi—-ensayo de pulverizacion

(THRIPL)

Se pulverizan soluciones de compuesto sobre una plantula de pepino (Cucumis

sativus). Después de secar, se coloca la planta tratada en un soporte de
plastico. Se unen a la planta aproximadamente 100 huevos de trips (Thrips
palmi) en un trozo de papel de filtro y se cubre con una caja manteniendo una

humedad del 100 %. La planta se mantiene en una sala a 23 °C. Después de 6
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dias se determina la actividad en % calculando el grado de dafo en la
alimentacién. Una actividad insecticida def 100 m% significa que no hubo dafio
en la alimentacién, mientras que una actividad insecicida del 0% significa que
no hay diferencia con el control sin tratar.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 100 % a una concentracion de compuesto activo de 100 ppm: A5-13, A5-16,
A5-18.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 98 % a una concentracién de compuesto activo de 100 ppm: A1-16, A5-22,
A3-381, A4-13.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 90 % a una concentracion de compuesto activo de 100 ppm: A1-18, A3-148,
A3-378, A5-13.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 100 % a una concentracién de compuesto activo de 20 ppm: A1-57.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 98 % a una concentracion de compuesto activo de 20 ppm: A1-112, A1-110,
A3-101, A3-104, A4-13, A4-104, A4-101, A4-115, A4-112, A1-56, A1-60, A1-409,
A3-11, A3-18, A3-236, A3-271, A3-275, A3-366, A4-49.

En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida
del 90 % a una concentracién de compuesto activo de 20 ppm: A4-5, A4-7, A4-
11, A4-12, A1-384, A1-96, A1-242, A5-82, A5-79, A1-176, A1-216, A1-217, A1-
220, A1-250, A1-253, A1-316, A1-319, A1-433, A3-6, A3-15, A3-17, A3-231, A3-
233, A3-265, A3-270, A3-348, A3-367, A4-219, A4-221, A5-24, A5-27, A5-29,
A5-33.
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En este ensayo los siguientes compuestos mostraron una actividad insecticida

del 90 % a una concentracién de compuesto activo de 4 ppm: A3-214.

Ejemplo de ensayo biologico 7 - Amblyomma hebraecum - ensayo

(AMBYHE)

Disolvente: Dimetilsulfoxido.

Se disuelven 10 mg de compuesto activo en 0,5 ml de disolvente y el
concentrado se diluye con agua hasta la concentracion deseada produciendo
una preparacion adecuada de compuesto activo. Se colocan ninfas de
garrapata Amblyomma hebraeum en recipientes de plastico perforado y se
sumergen en solucion acuosa del compuesto durante un minuto. Las
garrapatas se transfieren a un papel de filtro en una placa de Petri y se incuban
en una camara climatizada durante 42 dias. Después de un periodo especifico,
se determina la mortalidad en %. El 100 % quiere decir que todas las
garrapatas han muerto; el 0 % quiere decir que ninguna de las garrapatas ha
muerto. |

En este ensayo por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparacion mostraron una buena actividad del 100 % a una tasa de aplicacion

de 100 ppm: A4-104, A4-115, A5-82, A3-236, A3-244, A3-247 and A3-271.

Ejemplo de ensayo biolégico 8: Boophilus microplus (inyeccidn)

Disolvente: dimetilsulféxido.
Se disuelven 10 mg de compuesto activo en 0,5 ml de disolvente y el
concentrado se diluye con disolvente hasta la concentracién deseada

produciendo una preparacion adecuada de compuesto activo. Se inyectan a
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cinco garrapatas hembra (Boophilus microplus) adultas saciadas en el
abdomen con 1 ul de solucién de compuesto. Las garrapatas se transfieren a
placas de replicacion y se incuban en una camara climatizada durante un
periodo de tiempo. Se controla la puesta de huevos fértiles. Después de 7 dias
se determina la mortalidad en %. ElI 100 % significa que todos los huevos son
estériles; el 0 % significa que todos los huevos son fértiles.

En este ensayo, por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparacion mostraron buena actividad del 100 % a una tasa de aplicaciéon de
20 pg/animal:, A1-23, A1-24, A1-27, A1-31, A1-33, A1-34, A1-35, A1-40, A2-13,
A3-12, A3-13, A3-16, A3-24, A3-27, A3-112, A3-115, A3-117, A3-137, B1-27,
B3-16, C1-27, C1-46, C2-27-b, C3-16, C3-27, A4-7, A5-16, A5-18, A1-384, A1-
112, A1-110, A1-242, A3-170, A4-104, A4-115, A4-112, A3-210, A5-82, A1-16,
A1-18, A1-56, A1-57, A1-60 , A1-176, A1-216, A1-217, A1-220, A1-250, A1-
253, A1-264 , A1-316 , A1-319, A1-405, A1-406, A1-409, A1-430, A1-433, A3-
14, A3-18, A3-148, A3-163, A3-164, A3-165, A3-211, A3-214, A3-236, A3-244,
A3-247, A3-265, A3-271, A3-326, A3-344, A3-348, A3-381, A4-13, A4-216, A4-
221, A5-13, A5-24, A5-27, A5-29.

Ejempio _de ensayo biolégico 9: Ensayo contra Boophilus microplus
(inmersidn)

Disolvente: dimetilsulféxido.

Se disuelven 10 mg de compuesto activo en 0,5 ml de disolvente y el
concentrado se diluye con agua a la concentracién deseada produciendo una
preparacion adecuada de compuesto activo. Se sitian de ocho a diez

garrapatas Boophilus microplus hembra adultas saciadas en recipientes de

59,
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plastico perforado y se sumergen en solucién acuosa del compuesto durante
un minuto. Las garrapatas se transfieren a un filtro de papel en una bandeja de
plastico. Después se controla la puesta de huevos fértiles. Después de 7 dias
se determina la mortalidad en %. El 100 % quiere decir que todas las
garrapatas han muerto; el 0 % quiere decir que ninguna de las garrapatas ha
muerto.

En este ensayo por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparacion mostraron una buena actividad del 100 % a una tasa de aplicacion
de 100 ppm: A1-16, A1-18, A4-7, A5-16, A5-18, A1-384, A1-101, A1-112, A1-
220, A1-242, A1-253, A1-264, A1-316, A1-405, A1-406, A3-14, A3-18, A3-148,
A3-163, A3-164, A3-170, A3-211, A3-214, A3-236, A3-244, A3-247, A3-265,
A3-271, A3-326, A3-344, A3-348, A4-13, A4-104, A4-101, A4-111, A4-115, A4-
112, A4-216, A4-221, A3-210, A5-13, A5-27, A5-82 y A5-78.

En este ensayo por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparaciéon mostraron una buena actividad del 95 % a una tasa de aplicacién
de 100 ppm: A1-282.

En este ensayo por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparaciéon mostraron una buena actividad del 90 % a una tasa de aplicacion
de 100 ppm: A1-110, A1-57, A1-409, A3-165.

En este ensayo, por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparacién mostraron una buena actividad del 95 % a una tasa de aplicacién
de 20 ppm: A 1-32.

En este ensayo, por ejemplo, los siguientes compuestos, a partir de los
ejemplos de preparacion, mostraron una buena actividad del 100 % a Qna tasa

de aplicacién de 20 ppm: A1-23, A1-24, A1-31, A1-33, A1-35, A2-13, A3-13,
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A3-16, A3-27, A3-112, A3-115 y A3-117.
En este ensayo, por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparacidn mostraron una buené actividad del 80 % a una tasa de aplicacién

de 100 ppm: A3-381.

Ejemplo de ensayo biologico 10: Ensayo contra Ctenocephalides felis

(CTECFE)

Disolvente: dimetilsulféxido.

Se disuelven 10 mg de compuesto activo en 0,5 mi de disolvente y el
concentrado se diluye con sangre de ganado vacuno a la concentracion
deseada produciendo una preparacion adecuada de compuesto activo.
Aproximadamente 20 adultas no alimentadas (Ctenocepahlides felis) se
introducen en camaras para pulgas. La camara de sangre, sellada con parafilm
por debajo, se llena de sangre de ganado vacuno con solucién del compuesto y
se coloca sobre la camara para pulgas, de forma que las pulgas puedan chupar
la sangre. La camara de sangre se calienta hasta 37 °C, mientras que la
camara de pulgas se mantiene a temperatura ambiente.

Después de 2 dias se determina la mortalidad en %. El 100 % significa que
todas las pulgas han muerto; el 0 % significa que ninguna de las pulgas ha
muerto.

En este ensayo por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparacion mostraron una buena actividad del 100 % a una tasa de aplicacién
de 100 ppm: A1-18, A1-23, A1-24, A1-27, A1-31, A1-33, A1-34,A1-35, A1-40,
A1-56, A1-57, A1-60, A1-216, A1-217, A1-220, A1-250, A1-253, A1-264, A1-
316, A1-319, A1-405, A1-406, A1-409, A1-430, A1-433, A2-13, A3-12, A3-13,
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A3-16, A3-18, A3-24, A3-27, A3-112, A3-115, A3-117, A3-1 37, A3-148, A3-163,
A3-164, A3-165, A3-211, A3-214, A3-236, A3-244, A3-265, A3-271, A3-326,
A3-344, A3-348, A3-381, A4-13, A4-216, A4-221, A5-13, A5-24, A5-27, A5-29,
C1-27, C 1-46, C 2-27-b, A4-7, A5-16, A1-384, A1-112, A1-110, A1-242, A3-
170, A4-104, A4-112 y A3-210.

En este ensayo por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparaciéon mostraron una buena actividad del 95 % a una tasa de aplicaciéon
de 100 ppm: A3-14, A3-247, A5-82.

En este ensayo por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparaciéon mostraron una buena actividad del 90 % a una tasa de aplicacién

de 100 ppm: A1-16, A5-18, A4-115.

Ejemplo de ensayo bioldgico 1_1: Ensayo contra Lucilia cuprina

Disolvente: dimetilsulféxido.

Se disuelven 10 mg de compuesto activo en 0,5 ml de dimetilsulfoxido. Se
preparan diluciones en serie hasta obtener las tasas deseadas.

Se transfieren aproximadamente 20 IaNas del primer estadio de Lucilia cuprina
a un tubo de ensayo que contiene 1 cm? de carne de caballo picada y 0,5 ml de
dilucién acuosa de compuesto de ensayo. Después de 48 horas se registra el
porcentaje de mortalidad de las larvas. 100 % de eficacia = mueren todas las
larvas, 0 % de eficacia = larvas desarrolladas normalmente después de 48 h.
En este ensayo por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparacién mostraron una buena actividad del 100% a una tasa de aplicacion
de 100 ppm: A1-16, A1-18, A 1-23, A 1-24, A 1-27, A 1-31, A 1-33, A 1-34, A 1-
35, A 1-40, A1-56, A1-57, A1-60, A1-176, A1-216, A1-217, A1-220, A1-250, A1-
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253, A1-264, A1-316, A1-319, A1-405, A1-406, A1-409, A1-430, A1-433, A 2-
13, A 3-12, A 3-13, A 3-14, A 3-16, A 3-18, A 3-24, A 3-27, A 3-112, A 3-115, A
3-117, A 3-137, A3-148, A3-163, A3-164, A3-165, A3-211, A3-214, A3-236, A3-
244, A3-247, A3-265, A3-271, A3-326, A3-344, A3-348, A3-381, A4-13, A4-216,
A4-221, A5-13 , Ab-24, A5-27, A5-29, B 3-16, C 1-27, C 1-46, C 2-27-b, C 3-16,
C 3-27, A4-7, A5-16, A5-18, A1-384, A1-112, A1-110, A1-242, A3-170, A4-104,
A4-115, A4-112, A3-210 y A5-82.

Ejemplo de ensayo bioldgico 12: Ensayo contra Musca domestica

Disolvente: dimetilsulfoxido.

Se disuelven 10 mg de compuesto activo en 0,5 ml de disolvente y el
concentrado se diluye con agua a la concentracién deseada produciendo una
preparacion adecuada de compuesto activo. Antes de la prueba, se empapa un
trozo de esponja de cocina en una mezcla de azicar y solucién del compuesto
y se introduce en un recipiente. Se colocan 10 adultos ’(Musca domestica) en el
interior del recipiente y se cierra con una tapa perforada. Después de 2 dias se
determina la mortalidad en %. El 100 % significa que todas las moscas han
muerto; el 0 % significa que ninguna de las moscas ha muerto.

En este ensayo por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparacion mostraron una actividad del 80 % a una tasa de aplicacion de 100
ppm: A1-16, A1-176.

En este ensayo, por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparacion mostraron una buena actividad del 80 % a una tasa de aplicacién
de 100 ppm: A1-16, A1-176.

En este ensayo por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
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preparacién mostraron una buena actividad del 90 % a una tasa de aplicacion
de 100 ppm: A1-253, A 3-112, C 3-27, A3-170.

En este ensayo por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparaciéon mostraron una buena actividad del 100 % a una tasa de aplicacién
de 100 ppm: A1-16, A 1-23, A 1-24, A 1-27, A 1-31, A 1-33, A 1-34, A 1-40, A1-
56, A1-57, A1-60, A1-216, A1-217, A1-220, A1-264, A1-316, A1-319, A1-405,
A1-406, A1-409, A1-430, A1-433, A 3-12, A 3-13, A3-14, A3-16, A3-18, A 3-24,
A 3-27, A 3-115, A 3-117, A 3-137, A3-148, A3-163, A3-164, A3-165, A3-211,
A3-214, A3-236, A3-244, A3-247, A3-265, A3-271, A3-326, A3-344, A3-348,
A3-381, A4-216, A4-221, A5-13, A5-24, A5-27, A5-29 C 2-27-b, A4-7, A5-16,
A5-18, A4-104, A4-115, A4-112, A3-210, A5-82.

Ejemplo de ensayo bioldgico 13: Ensayo de Phaedon cochleariae;

(PHAECO aplicacion por pulverizacion)

Disolvente: 78,0 partes en peso de acetona
1,5 partes en peso de dimetilformamida

Emuilsionante: 0,5 partes en peso de alquilarilpoliglicol éter

Se mezcla 1 parte en peso de compuesto activo con la cantidad indicada de
disolvente y emulsionante y el concentrado se diluye con agué que contiene
emulsionante a la concéntracién deseada produciendo una preparacion
adecuada de compuesto activo. Se pulverizan discos de hoja de col china
(Brassica pekinesis) con una preparacion del ingrediente activo de la
concentracion deseada. Una vez secos, los discos de hojas se infestan con
larvas del escarabajo de la mostaza (Phaedon cochleariae). Después de 7 dias

se determina la mortalidad en %. 100 % quiere decir que todas las larvas de
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escarabajo han muerto y 0 % quiere decir que ninguna de las larvas de
escarabajo ha muerto.

En este ensayo, por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparacion mostraron una actividad del 100 % a una tasa de aplicacién de 500

g/ha: A1-77, A1-79, A3-356, A3-359.

Ejemplo de ensayo bioléqiéo 14 - Spodoptera frugiperda - Ensayo

(SPODFR aplicacion por pulverizacion)

Disolvente: 78,0 partes en peso de acetona

1,5 partes en peso de dimetilformamida
Emulsionante: 0,5 partes en peso de alq_ljilarilpoliglicol eter
Se mezcla 1 parte en peso de compuesto activo con la cantidad indicada de
disolvente y emulsionante y el concentrado se dilUye con agua que contiene
emulsionante a la concentracibn deseada produciendo una preparacion
adecuada de compuesto activo. Se pulverizaron secciones de hojas de.maiz
(Zea mais) con una preparacion del ingrediente activo a la concentracion
deseada. Una vez secas, se infestan las secciones de hojas con larvas de
gusano cogollero tardias (Spodoptera frugiperda). Después de 7 dias se
determina la mortalidad en %. El 100% quiere decir que todas las orugas han
muerto y el 0% quiere decir que ninguna de las orugas ha muerto.
En este ensayo, por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparacion presentaron actividad del 83 % a una tasa de aplicacién de 500
g/ha: A1-79.
En este ensayo, por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de

preparacion presentaron actividad del 100 % a una tasa de aplicacién de 500
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g/ha: A1-77, A3-356, A3-359.
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Eiemplo de ensayo bioldégico 15 - Tetranychus urticae — ensayo OP-

resistente (TETRUR aplicaciéon por pulverizacion)

Disolvente: 78,0 partes en peso de acetona

1,5 partes en peso de dimetilformamida
Emulsionante: 0,5 partes en peso de alquilarilpoliglicol éter
Se mezcla 1 parte en peso de compuesto activo con la cantidad indicada de
disolvente y emulsionante y el concentrado se diluye con agua que contiene
emulsionante a la concentracidbn deseada produciendo una preparacion
adecuada de compuesto activo. Se pulverizan judias verdes (Phaseolus
vulgaris) que estan muy infestadas con todas las fases de la arafia roja
(Tetranychus urticae) con una preparacidn del principio activo a la
concentracion deseada. Después de 6 dias se determina la mortalidad en %.
100% quiere decir que todas las arafias han muerto y 0% quiere decir que
ninguna de las arafias ha muerto.
En este ensayo, por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de
preparacion presentaron actividad del 90 % a una tasa de aplicacion de 500
g/ha: A1-79.
En este ensayo, por ejemplo, los siguientes compuestos de los ejemplos de

preparacién presentaron actividad del 100 % a una tasa de aplicacion de 500

.g/ha: A3-356, A3-359.
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Reivindicaciones

Arilpirrolidinas de Férmula (1):

(n

en la que

R1

R2

R2

A

es alquilo Cy.12, cicloalquilo Cs., haloalquilo C1-12, halocicloalquilo Cs.
8

es oxo y/o tioxo y n es 1 0 2, si la linea discontinua en la Férmula U]
representa un enlace, de modo que R? esta unido a través de un
enlace doble o sencillo al anillo de pirrolidina; o

es independientemente hal6geno, nitro, ciano, hidroxi, mercapto,
amino, alquilo Cy.12, haloalquilo Ci.12, alcoxi Ci.12, haloalcoxi Cq.12,
(alquil  Cy.12)sulfenilo, (alquil Cy.42)sulfinilo, (alquil Cy.s2)sulfonilo,
(haloalquil Cji.12)sulfenilo, (haloalquil Ci.12)sulfinilo, (haloalquil Cj.
12)sulfonilo, pentafluoruro de azufre, alcoxi Cq.1o-carbonilo, haloalcoxi
C1.12-carbonilo, alcoxi Cy_1>-carboniloxi o haloalcoxi Ci.12-carboniloxi,
nes 10 2, sila linea discontinua en la Férmula (I) no representa
nada, de modo quevR2 esta unido a través de un enlace sencillo al
anillo de pirrol-idina;

es C-X® o nitrégeno;

X1, X2, x3 y X* es cada uno independientemente hidrégeno, haldégeno,

nitro, ciano, hidroxi, mercapto, amino, alquilo Cy.42, haloalquilo C1.¢2,

alcoxi Ci.12, haloalcoxi Ci.12, (alquil Cis2)sulfenilo, (alquil Cs.
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12)sulfinilo, (alquil C4.12)sulfonilo, (haloalquil C1.12)sulfenilo, (haloalquil
C1-12)sulfinilo, (haloalquil Ci.12)sulfonilo, (alquil Ci.12)amino, di(alquil
Ci.12)amino, (haloalquil Cy.12)amino, di(haloalquil C1.12)amino, (alquil
C1.12) (haloalquil C4_12)amino o pentafluoruro de azufre;
5 B' esC-Y'o nitrégeno;

B2 es C-Y? o nitrégeno;

B®* es C-Y? o nitrégeno;

B* es C-Y* o nitrégeno;

B3, B*y un enlace entre B® y B representan juntos azufre;

10 Y', Y2, Y% e Y* es cada uno independientemente hidrégeno, halégeno,
nitro, ciano, hidroxi, mercapto, amino, alquilo C1.12, haloalquilo C1.12,
cicloalquilo Cs, halocicloalquilo Cs, alcoxi Ci.12, haloalcoxi Cy.q2,
(alquil Cy.12)sulfenilo, (alquil Ci.12)sulfinilo, (alquil Cj.42)sulfonilo,
(haloalquil. Cy_42)sulfenilo, (haloalquil Cji.12)sulfinilo, (haloalquil Cy.

15 12)sulfonilo, (alquil Cy.12)amino, di(alquil Cq.12)amino, (haloalquil Cy.
12)amino, di(haloalquil Ci.1z)amino, (alquil Ci.12) (haloalquil Ci.
12)amino, pentafluoruro de azufre, arilo o heterociclilo;

o
en la que en la Férmula (1) el resto quimico (a) y que esta representado

20 por la siguiente subestructura:

1
B Rr?

#
YR
B‘t%BaB\*
()

significa unos de los siguientes restos quimicos (B) o (y);
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(Y}
D
N # N
|
BA§B3 I . B\
® " o
en los que
B*y B son como se han definido antes;

Y® es hidrégeno, halégeno, nitro, ciano, hidroxi, mercapto, amino, alquilo
5 C1-12, haloalquilo Ci.12, cicloalquilo Cs.s, halocicloalquilo Csg, alcoxi
Ci-12, haloalcoxi Ci.12, (alquil Cq.12)sulfeniio, (alquil C4.q2)sulfinilo,
(alquil  Cq.12)sulfonilo, (haloalquil Cjy.12)sulfenilo, (haloalquil C;.
12)sulffinilo, (haloalquil C.12)sulfonilo, (alquil C4.12)amino, di(alquil C4.
12)amino, (haloalquil C1.12)amino, di(haloalquil C4.12)amino, (alquil C.
10 12) (haloalquil C4.12)amino o pentafluoruro de azufre; y
n es12 304

G es el resto quimico (3) o (g)
R® R’
N * Mo R’
AR
W R® R® w
() (€)

0 es un grupo heterociclilo opcionalmente sustituido seleccionado de

15 G1aG9:

*\N: \¥ *\N/N\y *\NAE *\N/N\\N
—_— (Z)I = (Z)| ==/~(2), =/~(Z),
| G3

G1 G2 G4
¥4
N N —_— N
N3 Yy e - A e N
\=7"@) \___E\(Z), \—=~@), \,\{N _\N}‘l \N;_Tz
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en 'Ios que

es hidrégeno, haldégeno, nitro, ciano, hidroxi, mercapto, amino, alquilo
Ci.12, haloalquilo Cy.q2, alcoxi Ci.42, haloalcoxi Ci.12, (alquil Ca.
12)sulfenilo, (alquil Cy.12)sulfinilo, (alquil Cy.12)sulfonilo, (haloalquil Cs.
12)sulfenilo, (haloalquil Ci.12)sulfinilo, (haloalquil C4.12)sulfonilo o
pentafluoruro de azufre; y

es1,203;

es hidrégeno, ciano, hidroxi, mercapto, amino, alquilo Ci.43,
haloalquilo C4.12, alquenilo C,.12, haloalquenilo C,.12, alquinilo Cj.12,
haloalquinilo C,.12, alquil C,.12-carbonilo, haloalquil C,.12-carbonilo,
alcoxi C,.12-carbonilo o haloalcoxi Cq.12-carbonilo, alcoxi C,.12-alquilo
C1.12, 0 ciano-alquilo Cq.12;

es hidrégeno, ciano, hidroxi, mercapto, amino, alquilo Cj.q2,
haloalquilo C1.1,, cicloalquilo Cs.s, halocicloalquilo Cs, cicloalquil Cs.
g-alquilo Cq.12, halocicloalquil Csg-alquilo Cq.42, anuehiIo Co.12,
haloalquenilo C,.12, alquinilo Cs.42, haloalquinilo C,.12, alcoxi C1-12;
haloalcoxi Ci.12, alcoxi Cq.1z-alquilo Cq.42, haloalcoxi Cy.12-alquilo C4.
12, alquil C4.42-S-alquilo C4.12, haloalquil C1.12-S-alquilo Cy.12, alquil Cj.
12-S(0)-alquilo Cy.12, haloalquil C4.12-S(O)-alquilo Cy.12, alquil Cq.12-
S(O)-alquilo Cq.12, haloalquil C4.42-S(O);-alquilo Ci.12, (alquil Cy.
12)sulfonilo, (haloalquil C4.12)sulfonilo, (alquil Cq.12)amino, di(alquil C4.
12)amino, (haloalquil C4.12)amino, di(haloalquil C4.12)amino, (alquil C.
12) (haloalquil C4.12)amino, cianoalquilo Cq.12, ciano-cicloalquilo Cs.g,
arilo, aril-alquilo C.12, un grupo heterociclico, alquilo C4.12 sustituido

con un grupo heterociclico, alquil C1.12-O-N=CH-, haloalquil C.12-O-



10

15

20

25

- 376 -

N=CH- o (R®)(R%N-CO-alquilo C1.12;

R® y R® es cada uno independientemente hidrégeno, ciano, alquilo Cy.12,

haloalquilo Cy.12, cicloalquilo Cs.s, halocicloalquilo Cs., alcoxi Cy.12-
carbonilo o haloalcoxi C4.12-carbonilo;

es hidrégeno, o alquilo Cq.12 opcionalmente sustituido, cianoalquilo
Ci.12 y haloalquilo Ci.12, cicloalquilo Cs.s opcionalmente sustituido,
halocicloalquilo Cs., cicloalquil Csg-alquilo C4.12 y halocicloalquil Cs.g-
alquilo Ci.12, alquenilo Ca.¢2, haloalquenilo Cs.12, alquinilo Cy.q2,
haloalquinilo C».12, alcoxi Cq.12, haloalcoxi C4.12, alcoxi Cq.4p-alquilo
Ci.12, haloalcoxi Ci.q2-alquilo Cy.q2, alquil Cy.42-S-alquilo Ci.2,
haloalquil Cq.42-S-alquilo Cy.42, alquil Cq.12-S(O)-alquilo Cjy_12,
haloalquil C1.12-S(O)-alquilo Cy.12, alquil C1.12-S(O),-alquilo Ci.12,
haloalquil C1.12-S(0)z-alquilo C1.12, amino, (alquil C4.12)amino, di(alquil
C1.12)amino, (haloalquil C4.12)amino, di(haloalquil C4.12)amino, (alquil
C1.12) (haloalquil Cy.12)amino, arilo opcionalmente sustituido y aril-
alquilo C4.12, un grupo heterociclico opcionalmente sustituido, alquilo
C1.42 sustituido con un grupo heterociclico, alquit C4.12-carbonilo,

haloalquil C1.12-carbonilo o (R®)(R®)N-CO-;

R® y RY es cada uno independientemente hidrégeno, ciano, hidroxi, amino,

alquilo Cy.12, haloalquilo Cy.12, cicloalquilo C3., halocicloalquilo Ca.g,
cicloalquil Cz.g-alquilo C4.12, halocicloalquil C3_g-alqui'|o C1.12, alquenilo
C2.12, haloalquenilo C,.12, alquinilo Cy.42, héloalquinilo C2.12, alcoxi Cy.
12, haloalcoxi Cq.12, alcoxi Cy.q2-alquilo C1.12, haloalcoxi Cy.12-alquilo
C1-12, alquil C1.42-S-alquilo C1.1, haloalquil C1.12-S-alquilo C4.12, alquil
C1.12-S(0O)-alquilo C4.12, haloalquil C4.12-S(0O)-alquilo C1.12, alquil Cq_1o-
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S(0O)z-alquilo Cy.12, haloalquil Cy.12-S(O)z-alquilo Cq.12, (alquil Ci.

12)sulfonilo, (haloalquil C4.12)sulfonilo, (alquil C4.12)amino, di(alquil C;.
12)amino, (haloalquil C4.12)amino, di(haloalquil C4.12)amino, (alquil C;.
12) (haloalquil C4.12)amino, ciano-alquilo Cy.12, ciano-cicloalquilo Cs.,
arilo, aril-alquilo C1.12, un grupo heterociclico o alquilo C.12 sustituido
con un grupo heterociclico;

es oxigeno o azufre;

es1o2;y

cuando B? es C-Y? luego uno cualquiera de la pareja Y2 y R® o la pareja Y?

y R® puede formar, junto con los 4tomos de carbono a los que estan
unidos y ademas junto con el(los) atomo(s) de carbono entre dichos
atomos de carbono, un anillo hidrocarbonado de 5 a 7 miembros, que

puede ser no saturado;

si en los compuestos de Férmula (1), G es el resto quimico (g), siendom 1,

siendo B? C-Y?, luego R®e Y? junto con los atomos de carbono a Jos
que estos estan unidos junto con el resto quimico (o), pueden formar

el siguiente resto quimico ciclico (K)

en el que

R®

E

es hidrégeno o alquilo Cq,
es oxigeno, azufre o un grupo alcano Ci3 diilo, grupo que puede

estar opcionalmente sustituido con 1 o 2 grupos alquilo Cy6; y
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B' B3, B* Ry R” son como se han definido antes.

Los compuestos de acuerdo con la reivindicacion 1, en los que
R' esCF3;

R? es hidroxi:

n esi;
B' escC-Y'"
B> esC-Y2
B> esC-Y3
B* esC-Y4y
G es el resto quimico (g)

R3

h': R’

By
R R® w

Los compuestos de acuerdo con la reivindicacion 1, en los que
R! es CF3;

R? es hidroxi;

n es 1,

B'  es nitrégeno;

B2 esC-YZ
B® esC-Y*
B* esC-Y%y

G es el resto quimico (g)
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Los compuestos de acuerdo con la reivindicacion 1, en los que
R' esCF;;

R? es hidroxi

n esi;

B' es nitrégeno;

B2 esC-YZ%

B® esC-Y?

B* es nitrégeno; y

G es el resto quimico (g)

Los compuestos de acuerdo con la reivindicacion 1, en los que
R' esCFs:

R? es hidroxi:

n esft;

B' esC-Y'
B2 esC-Y%
B® esC-Y3

B* es nitrégeno; y

G es el resto quimico (g)
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Los compuestos de acuerdo con la reivindicacion 1, en'los que
R' esCFj

R? es hidroxi;

n es 1;

B' es nitrégeno;

B> esC-Y%

B% B*y un enlace entre B® y B* representan juntos azufre; y

G es el resto quimico (g)

Los compuestos de acuerdo con la reivindicacién 1, en los que
R' esCFj;

R? es hid roxi;

n esft;

B' escC-Y"
B> esC-Y%
B* esC-Y
B* esC-Yy

G es un grupo heterociclilo opcionalmente sustituido, seleccionado de

G1aG9:
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N A AN
*\N N\ *\N/ N *\N N *\N/ N
{:Eyan. \=é¥TZL \=£}§zh —=7~(2),

G1 G2 G3 G4

*aal T *e & )\ N
N N \ N N L 2 *ainy”
}a). \_N @, \=y @ N\N N "{N_?/z

=N :
Gé G7 G8 G9

Los compuestos de acuerdo con la reivindicacion 1, ***en los que

R1
R2

n

. B1
B?

es CFj;

€S un grupo oxo,

es 1;
es C-Y'
es C-Y?
es C-Y3:
es C-Y%y
es el resto quimico (g)
R3
ﬁ R’
o
R R® w

Los compuestos de acuerdo con la reivindicacién 1, en los que

es CF3;

€S un grupo oxo;
es 1;

es nitrégeno;

es C-YZ

Sen,



10

15

20

10.

11.

12.

- 382 -

B® esC-Y%
B* esC-Y:y
G es el resto quimico (g)
R3
| 7
* N R
RV
R R w

Uso de compuestos de Férmula (1) para la preparacién de compuestos

como los que se definen en cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9

2 X1 R1
X 1
N NYB\FZ (
A~
B
\ 4\33*(5
X

en la que

X' x2 R'B', B2 B? B*y G son segtn se definen para los compuestos de
una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9.

Procedimiento para la preparacién de compuestos como los que se
definen en una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 9 que comprende la
oxidacion de un compuesto de Férmula (ll) segun se define en la
reivindicaciéon 10 con un agente oxidante opcionalmente en presencia de
un catalizador.

Procedimiento de acuerdo con la reivindicacion 11, en el que el agente
oxidante es H;0,, MnO,, KMnOy4, RuQ,, acido m-cloroperbenzoico, 2,3-
dicloro-5,6-diciano-1,4-benzoquinona, tetracloro-1,2-benzoquinona,

tetracloro-1,4-benzoquinona, nitrato cérico(IV)aménico o sales de plata(ll),
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fluoruro de plata(ll), nitrato de bis(a,a'-bipiridina)plata(ll), peroxidisulfato de
bis(a,a’-bipiridina)plata(ll), picolinato de plata(ll) y
tetraquis(piridina)plata(ll), ' [bis(trifluoroacetoxi)yodo]benceno,
[bis(acetoxi)yodo]benceno, yodosobenceno, acido 2-yodoxibenzoico,
pentafluoroyodosobenceno o aire (oxigeno).

Procedimiento de acuerdo con la reivindicacion 11 o 12, en el que el
catalizador es un catalizador de un metal de transicién, un catalizador
acido o un catalizador de transferencia de fase.

Uso de los compuestos de acuerdo con una cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 9 para controlar insectos, aracnidos, helmintos,
nematodos y moluscos, que se encuentran en agricultura, en horticultura,
en la cria de ganado, en bosques, en jardines e instalaciones de recreo,
en la proteccién de productos almacenados y de materiales y en el sector
de la higiene.

Uso de los compuestos de acuerdo con una cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 9 como agente para la proteccidén de plantas o para el

tratamiento de semillas.
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Arilpirrolidinas pesticidas

Resumen

Arilpirrolidinas de Férmula (1):

(1)

en la que cada sustituyente es segln se define en la memoria descriptiva y su

uso como pesticidas y agentes para controlar parasitos animales.
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*** Conceptos Pagados ***
‘ CANT___BENTISTICO CONCEPTO Vr UNDITARIO Ve CONCFPTO
1 50005-01-01 SOLICITUDES 1 TRAMITES DE SOL. DE PATENTE DE 500.000.00 500.000.00

INVENCION

$500.000.00

SON: **QUINIENTOS MILPESOS MONEDA CORRIENTE***

Responsable:

Recibo de Caja Aplicado al Expediente No. Ocq 76 Pzou/ 065 4G
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Sede Centro: Carrera 13 No. 27 - 00 Pisos 3,4,5 y 10 Bogot4, D.C.- Colombia
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

RECIBO DE CAJA

No. 13 - 0023417

Bogota D.C., Marzo 08 de 2013 - 12:18:34

RECIBIDO DE : MARIO DELGADO ECHEVERRY E HIJOS LTDA

NI 800.020.909

*** Soporte del Pago ***

Qg§£3nsable: (\//

TIPO PAGO BRANCQO CUENTA Na_ PAGO FECHA PAGO VR PAGO
RECIBO DE CA 999999999 8330 28/01/2013 30.000.00
RECIBO DE CA 999999999 8331 28/01/2013 30.000.00
RECIBO DE CA 999999999 14516 1370272013 00.000.00

‘ *** Conceptos Pagados ***
CANT. RENTISTICO CONCEPTO Vr.UNDITARIO Vr.CONCEPTO
5 50005-01-01 SOLICITUDES 1607 REIVINDICACION PATENTE UNITARIA 30.000.00 150.000.00
ADICIONAL ATAS 10 INIC $150.000'09“_
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
TARJETA ARCHIVO TEMATICO :
PATENTE DE INVENCION __X PCT_X_MODELO DE UTILIDAD ___ DISENO INDUSTRIAL ___

(21) N° de solicitud: (22) Fecha de solicitud:
(51) Ctasificacion Intemacional .

(71)Solicitante(s) BAYER INTELLECTUAL PROPERTY GMBH

(72)inventor{es): MIHARA, Jun; HATAZAWA, Mamoru; YAMAZAKI, Daiei; KISHIKAWA, Hidetoshi;
DOMON, Kei;: WATANABE, Hidekazu; SASAK), Norio; MURATA, Tetsuya; ARAKI, Koichi;
SHIMOJO, Eiichi; ICHIHARA, Teruyuki; ISHIKAWA, Tadashi; SHIBUYA, Katsuhiko; GORGENS,
Ulrich; BROCHNER, Peter; FISCHER, Reiner; JANSEN, Johannes-Rudolf; KAPFERER, Tobias;

MAECHLING, Simon; MAUE, Michael; VOERSTE, Amd )

(74) Apoderado: JAIME EDUARDO DELGADO VILLEGAS

(30) Prioridad (31)  No. Prioridad 32) Fecha (33) Pais
2010-206992 15/09/2010 JP
2010-291998 28/12/2010 JP

(85) Fecha limite inicio fase nacional: 15/04/2013 (87) Publicacion intemacional:

(86) Datos relativos a la presentacion de la sofic. PCT Fecha: 22/03/2012

Fecha de presentacion de la solicitud: 13/09/2011 | No. Publicacion W02012/035011 A1
No. de solicitud PCT/EP2011/ 065849

4Tito  ARILPIRROLIDINAS PESTICIDAS

(57) Resumen:  Arilpirrolidinas de Férmula (I): en la que cada sustituyente es segun se define en la memoria
descriptiva y su uso como pesticidas y agentes para controlar parasitos animales. CONTINUA AL RESPALDO




e SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
Industria y Comercio DIVISION DE NUEVAS.CREACIONES
SUPERINTENDENCIA TARJETA ARCHIVO PROPIETARIOS ‘
PATENTE DE INVENCION _X_ PCT _X_ MODELO DE UTILIDAD ___ DISENO INDUSTRIAL ___
{21) N° de solicitud: (22) Fecha de solicitud:
{51) Clasificacion intemacional : )
(71)Solicitante (s) BAYER INTELLECTUAL PROPERTY GMBH

(72)inventor{es): MIHARA, Jun; HATAZAWA, Mamoru; YAMAZAKI, Daiei; KISHIKAWA, Hidetoshi; DOMON, Kei; WATANABE, Hidekazu;
SASAKI, Norio; MURATA, Tetsuya; ARAKI, Koichi; SHIMOJO, Eiichi; ICHIHARA, Teruyuki; ISHIKAWA, Tadashi; SHIBUYA, Katsuhiko;
GORGENS, Ulrich; BRUCHNER, Peter; FISCHER, Reiner; JANSEN, Johannes-Rudolf; KAPFERER, Tobias; MAECHLING, Simon; MAUE,
Michael; VOERSTE, Arnd '

(74) Apoderado:  JAIME EDUARDO DELGADO VILLEGAS

(30) Prioridad | (31) | No. Prioridad 32) | Fecha (33) [Pais
2010-206992 15/09/2010 JP
2010-291998 28/12/2010 P
(85) Fecha inicio fase nacional: ~ 15/04/2013 (87) | Publicacién intemacional
(86) Datos relativos a la presentacion de la solicitud PCT Fecha: 22/03/2012 (dd/mm/aa)
Fecha de presentacion de la solicitud: 13/09/2011
No. de solicitud PCT/EP2011/ 065849 N° publicacion. ' WO2012/035011 A1

s4Titiloc  ARILPIRROLIDINAS PESTICIDAS




3 . SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO

A A DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
Industria y Comercio EXTRACTO PARA PUBLICACION
SUPERINTENDENCIA SOLICITUD DE PATENTE DE INVENCION PCT
(21) N° de solicitud: (51) Int Cl:
22) Fecha de solicitud: (71)Solicitante(s) BAYER INTELLECTUAL
PROPERTY GMBH.
(30) (31) No. Prioridad  (32) Fecha (33) Pais {(72) Inventorfes)  MIHARA, Jun; HATAZAWA, Mamoru;
Prioridad YAMAZAK)], Daiei; KISHIKAWA, Hidetoshi;
2010-206992 15/09/2010 JrP DOMON, Kei; WATANABE, Hidekazu;
2010-291998 2811212010 JP SASAKI, Norio; MURATA, Tetsuya; ARAKI,
Koichi; SHIMOJO, Eiichi; ICHIHARA,
Teruyuki; ISHIKAWA, Tadashi; SHIBUYA,
Katsuhiko; GORGENS, Ulrich; BRUCHNER,
Peter; FISCHER, Reiner; JANSEN,
Johannes-Rudolf; KAPFERER, Tobias;
MAECHLING, Simon; MAUE, Michae!;
VOERSTE, Arnd
(74) Apoderado:  JAIME EDUARDO DELGADO
VILLEGAS
. #85) Fecha limite inicio fase nacionak: 15/04/2013 (87)Publicacion Intemacional
Fecha Fecha {dd/mm/aa)
22/03/2012
Datos relativos a la presentacion de la solicitud PCT N° publicacion:; wW02012/035011 A1

Fecha de presentacion de la soficitud:  13/09/2011

No. De solicitud PCT/EP2011/ 065849
(54) Tituto: ARILPIRROLIDINAS PESTICIDAS
Resumen:

Arilpirrolidinas de Férmula (I):

(1) .

en la que cada sustituyente es seguin se define en la memoria descriptiva y su uso como pesticidas y

agentes para controlar parasitos animales.




; A SUPERINTEND USTRIA Y COMERCIO
(nzfuxtr\ oy O Ll() W ,ﬂm ﬂ” ”]ﬂ”ﬁﬂmm”
L ISy Semereio o <l mmmm R ERA iy
= I P ERINT —
; Fecha; 2013-03-08 1 05 Dep 2020 DIR NUEV,
ATENTE B e g Tra. 11" PATENTE [ 57 ASCR
PATENTE DE INVENCION i MODELODE gt 414 PRESENTACION Folos: 401 - ACIONAL
. | = T _]
E,’ IndfcaCIon {ue se solicita una patente.
D Dates de msntmcaolon del sohcnan'o 0 dn la persona que presenta la solicitud
D Desmpc;on de ia mvencton , ' 5
D Dibujos de ser eslos pemnpntea '
L Compreba')te de'pago-de (as tasas estat;[ecidas (DQ ser el caso formato de c!oscuen'to)’
Compieizg b lncompleta D
PATENTE DE INVENCION jPCT‘/[\X] MODELO DE UTjL[DA:D PCT D Art.33 Decisién 486/00, Circylar Unica
.! B ! - ] —
- Indicacién que ge solicita una PCT _ i}

itud en espafiol; tal co
reivindic:atorio, resumen)

Copia d& ia sotjni
i

Dibujos tlﬂ Ser estos pertinentes- 5

Comprobante de pago de las tasas estaj Jf@CldaS

i

) Complota [' ‘ :
\\\_\:
i |

|
I
indioaciér‘ que se solicita Dig

%
g Datos dn identificacion del sohouante o] c=
Reprasm iacion graﬁca y fotograﬂca del i

disefio g

Comprobante de Pago de las tasas ; estab

Completz L] , :
|
ESQUEMA DE TR, AZAD0 D .. "

Iu:idas
}

1

mdtcac;@n que se.solicila un esouema de:

Datos déa ideniiuwacmr de| solicitante

Repr esnnuucm grafica de un esquema d(“

Compr qbame de pago de-las @sas esiablecidas

T ————
—~IT
’

Mo fue presentada Inicialmente (
i .

- Incompleta []
— ROrnp

la.persona que presenta |

Disefio industrial o muestra d

Incompleta lj
—_— e

i : . .

tragadr

capitulo descriptivo,

(de ser el caso formato de des scuenio)

—

A 119 Decision 466/00)

|
\\\_‘_
eflo mdustnal .

a solicitud

el material que incorpora el
!

—_—

(ATt 92 Decision 486/00)

0 d( la persona que presenta la solicity

frazado

Incompleta D

PIO2-FOB (2009111 )

h
i



