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PROCESOS PARA LA PREPARACION DE ENAMINAS

REFERENCIA CRUZADA A SOLICITUDES RELACIONADAS

Esta solicitud reivindica la prioridad de 1la
Solicitud provisional de los Estados Unidos de Norte
América No. 61/419.300 presentada el 3 de diciembre
del afio 2010. Todo el <contenido de esta solicitud
provisional se incorpora para referencia en esta
solicitud.

CAMPO DE LA INVENCION

La 1invencidédn descripta en el presente documento
estd relacionada con el campo de los procesos para la
preparacidén de las enaminas.

ANTECEDENTES DE LA INVENCION

Las enaminas son moléculas de gran utilidad. Las
mismas se han wutilizado en una amplia variedad de
reacciones tales como, por ejemplo, la sustitucidn
electrofilica y la adiciédn, la oxidacidn y la
reduccién, y cicloadicidén (J. Kang, Y. R. Cho, y J.
H. Lee, Bull. Korean Chem. Soc., Vol. 13, No. 2,
1992).

Un primer método para la preparacidn de las
enaminas 1involucra la condensacidédn de aldehidos y de

cetonas con aminas secundarias (C. Mannich 'y H.



Davidsen, Ber., 69, 2106 (1936). Mannich y Davidsen
han descubierto que la reaccidén de condensacidn de un
aldehido con una amina secundaria podria llevarse a
cabo a temperaturas cercanas a 0° C en presencia de
carbonato de potasio (K;CO3), pero sin embargo, la
reaccién de condensacidén de una cetona con una amina
secundaria ha requerido ¢xido de <calcio (Ca0) y
temperaturas elevadas. Mé&s tarde, Herr y Heyl
descubrieron que este tipo de reaccioén de
condensacién se podria mejorar mediante la
eliminacién de agua (H,0) durante wuna destilacidn
azeotrdépica con benceno (M. E. Herr y F. W. Heyl, J.
Am. Chem. Soc., 74, 3627 (1952), F. W. Heyl y M. E.
Herr, J. Am. Chem. Soc., 75, 1918 (1953); M. E. Herr
y F. W. Heyl, J. Am? Chem. Soc., 75, 5927 (1953); F.
W. Heyl y M. E. Herr, J. Am. Chem. Socc. 77, 488
(1955)). Desde entonces han sido reveladas una serie
de modificaciones sobre estas publicaciones. Por 1lo
general, estas modificaciones se basan en el uso de
reactivos de deshidratacidén, tales como K,CO3, CaoO,
dcido p-toluensulfdnico (TsOH), dietil eterato de
trifluoruro de boro (BF3-OEt,), &acido acético (AcOH),

sulfato de magnesio (MgSQO4), hidruro de calcio (CaHj),



tetracloruro de titanio (TiC1ly), y los tamices
moleculares (véase J. Kang mas arriba). Otras
modificaciones tratan de la conversién quimica del
agua a otra cosa durante la -reaccién de condensacidn
(ver J. Kang més arriba). Un extenso resumen de una
gran cantidad de métodos para preparar enaminas se
analiza en "ENAMINAS, Sintesis, Estructura y
Reacciones", segunda edicidén, editado por A. G. Cook,
Cap. 2, (1988). Ejemplos especificos de los procesos
para preparar enaminas se pueden encontrar en los
siguientes documentos:

La Patente de los Estados Unidos de Norte América
No. 3.074.940 gue da a conocer dgue ciertos aldehidos
forman azedtropos con agua los que se pueden utilizar
para eliminar el agua de la reaccidén formada durante
ciertas reacciones de condensacidén de las enaminas;

La Patente de los Estados Unidos de Norte América
No. 3.530.120 da a conocer la realizacidén de ciertas
reacciones de condensacién de la enamina en una
atmésfera inerte con ciertas moléculas de arsina;

La Patente de los Estados Unidos de Norte América

No. 5.247.091 da a conocer la realizacidn de ciertas



reacciones de condensacién de la enamina en un medio
acuoso;

S. Kaiser, S. P. Smidt y A. Pfaltz, Angew. Int.
Ed. 2006, 45, 5194-5197 - Véase las paginas de
soporte de la informacién 10/11, vy

La Patente Internacional WO 2009/007460 A2, ver
en la pagina 13, el ejemplo l.a.

Las enaminas tales como 1-(3-tiobut-1-
enil)pirrolidina, son intermediarios utiles para 1la
preparacién de algunos nuevos 1insecticidas (véase,
por ejemplo, las publicaciones de la patente de 1los
Estados Unidos de Norte América No. 2005/0228027 vy
2007/0203191). Los actuales procesos conocidos para
hacer tales tioenaminas no son eficientes en 1la
produccidén de las enaminas debido a una variedad de
razones - hay ©problemas en la prevencidédn de la
degradacién térmica de la tioenamina, y mientras que
se usa el carbonato de potasio c¢como un desecante
eficaz, es problemdtico el filtrar dicho desecante
durante més tiempo gue en una produccidén a escala de
laboratorio. Por lo tanto, se necesita un proceso
para eliminar el agua en este tipo de reacciones de

condensacidédn sin utilizar desecantes sélidos, © con



condiciones de temperatura que favorezcan la
degradacidén térmica de tales enaminas.

DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

En general, los procesos descriptos en el
presente documento pueden ser ilustrados tal como en

el esquema 1.

R1 H R1 R3
4 R3 | \.fC =C\/ /R4 /o
R2-—-}3——C\\ fpalps T R2 N  +H m
g © R5

Esquema 1
En general, la invencidén es un proceso dgue
comprende:
(A) hacer reaccionar, en una zona de reaccién que
comprende un solvente, una amina y un carbonilo para producir
una enamina y H0

(1) donde dicha amina tiene la siguiente fdérmula

R4 R5

en donde R4 y R5 son cada uno,
independientemente, seleccionados de alquilo
C1-Cg, cicloalquilo C3-Cg, alcoxialguilo C,-Cg,
arilalquilo Cy3-Ci,, algquilaminocalguilo C,-Cg,

arilo, y heteroarilo, o R4 y R5 junto con N



representan un anillo de 5 - & 6- miembros

saturado o insaturado, vy

(2) en el que dicho carbonilo (es decir, un aldehido

0 una cetona) tiene la siguiente férmula

R
R2—C—C
[N
40

en la que R1 y R2 se seleccionan
cada una, independientemente, de
alqguilo C1-Cg, cicloalquilo C3-Cg,
alcoxialquilo C;-Cg, arilalquilo Cy-
Ciz, algquilamino-alqgquilo C,-Cg,
arilo, vy heterocarilo, cada uno de
los cuales es, independientemente,
sustituido con uno o méas S-Ro, en la
que cada R6 se selecciona,
independientemente, de alquilo C;-Cg,
cicloalquilo C3-Cg, alcoxialquilo Cj,-
Cs, arilalqguilo C7-C12,
algquilaminoalgqguilo C,-Cg, arilo, y
heterocarilo, vy

en la gque R3 se selecciona entre H,

alquilo Ci-Csg, cicloalqgquilo C3-Cg,



(3)

(L

alcoxialquilo C,;-Cg, arilalquilo Cy-
Ci2, alguilaminoalquilo C,-Cg, arilo,

y heteroarilo, vy

donde dicha reaccidén, en dicha zona de
reaccidén, se lleva a cabo bajo

condiciones de destilacidn que comprenden

(a) una presidn de, aproximadamente, de
100 Pascales (Pa) a,

aproximadamente, 120000 Pa, vy

(b) una temperatura por debajo de

aproximadamente, pero
preferiblemente por debajo de 1la
temperatura de descomposicidn
térmica de dicha enamina durante
dicho reacciédn, vy
en el que dicho disolvente inicialmente
consta de un ligquido no polar de alto punto
de ebullicidén, un liguido polar de alto
punto de ebullicidén, y gque comprende,
ademéas, H;0 producida a partir de 1la
condensacién de dicha amina y dicho

carbonilo para producir dicha enamina, vy

(B) la eliminacidén de una fase de vapor de dicha zona



de reaccidén donde dicha fase de vapor comprende
H,0.

Cantidades aproximadamente equimolares de dicha amina y
dicho carbonilo pueden ser utilizadas en el proceso, aungque
se pueden emplear los excesos de uno o del otro. La relacidn
molar de amina al carbonilo puede ser de, aproximadamente,
0,9 a 1,2, sin embargo, se prefiere un ligero exceso molar de
amina al carbonilo como, por ejemplo, una relacién molar
mayor que 1, pero que sea menor de, aproximadamente 1,1.

La reaccidén se lleva a cabo en presencia de un solvente
que inicialmente se compone de:

(1) 1liquidos no polares de alto punto de ebullicién,
tales Como los liquidos de hidrocarburos, mas
preferentemente, los liquidos de hidrocarburos aromaticos,
tales como, por ejemplo, benceno, tolueno o xileno. En la
actualidad, el tolueno es el liquido preferido;

(2) liquidos polares de alto punto de ebullicidn, tales
como acetonitrilo, etanol, y luego

(3) comprende, ademéds, H,0 producida a partir de 1la
condensacién de dicha amina y dicho carbonilo para producir
dicha enamina.

En otra realizacién de esta invencidn, dicha reaccidn se

lleva a cabo bajo condiciones de destilacidén que comprende



una presién de, aproximadamente 1000 Pa, a aproximadamente
60000 Pa y una temperatura desde aproximadamente 10° C a
aproximadamente 80° C.

En otra realizacidén de esta invencidn, dicha reaccidén se
lleva a cabo bajo condiciones de destilacidén que comprende
una presién desde, aproximadamente 2500 Pa a 30000 Pa y una
temperatura de, aproximadamente 20° C a aproximadamente 70°
C.

En otra realizacidén de esta invencidn, dicha reaccidén se
lleva a cabo bajo condiciones de destilacidn que comprende
una presidén desde, aproximadamente 5000 Pa a 15000 Pa y una
temperatura de aproximadamente 25° C a aproximadamente 65° C.
En otra realizacidén de esta invencién cuando se produce 1-(3-
metilsulfanil-but-1l-enil)-pirrolidina se prefiere una
temperatura por debajo de la temperatura de descomposicidn
térmica de 1-(3-metilsulfanil-but-l-enil)-pirrolidina durante
dicha reaccién.

Es preferible en tales procesos que el H,O se elimine en
condiciones azeotrdpicas. También es preferible, si no se
utilizan desecantes para quitar el HO.

En otra realizacién de esta invencidén, R1 y R2 son
independientemente algquilo C;-Cg, cicloalquilo C3-Cg, cada una

de los cuales estd, independientemente sustituido con uno o

Al
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més S-R6 en la gque cada R6 se selecciona independientemente
del algquilo C;-Cg.

En otra realizacidén de esta invencidén, R3 es H.

En otra realizacién de esta invencidn, R4 y RS son cada

uno, independientemente seleccionados de alguilo C;-Cg vy

cicloalguilo C3-Cg. En otra realizacidén de esta invencidn, R4 -

y R5 Jjunto con N representan un anillo de 5 - & 6 miembros
saturados o insaturados.

En otra realizacién de esta invencién, dicha amina es
pirrolidina Y dicho carbonilo es 3-metilsulfanil-
butiraldehido. En otra realizacidén de esta invencidén, dicha
enamina es 1-(3-metilsulfanil-but-l-enil)-pirrolidina.
EJEMPLOS

Los ejemplos son para fines ilustrativos y no deben ser
considerados como limitantes de la invencidn revelada en el
presente documento como que son sbélo para las realizaciones
descriptas en estos ejemplos.

Ejemplo comparativo: Preparacién de 1-(3-

metiltiobut-l-enil)pirrolidina.

Un frasco de fondo redondo de tres bocas, de 250
ml equipado con una cabeza de destilaciédn de
recorrido corto se conectdé a un frasco receptor gue

contiene un condensador de acetona con hielo seco. A

\4
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este recipiente de reaccidén se 1le cargaron 19,8 g
(0,28 mol) de pirrolidina seguido de 70 ml de
tolueno. La mezcla se enfridé en wun bafio de agua
helada hasta que la temperatura de reaccidén interna
del pote fue de unos 3° C. Luego se aplicd wvacio
(alrededor de 3300 Pa) al sistema y luego se
agregaron, continuamente a la mezcla de 1la reaccidn
94,4 g (0,14 mol) de 3-metiltiobutanal como una
solucidén al 17,5 por ciento por peso de tolueno
mediante una Jjeringa durante un periodo de una hora.
La temperatura de la reaccién interna aumentd de 3° C
hasta 18° C durante la adicidén de la solucidédn de
aldehido. Se recolectd también el destilado durante
la adicién de aldehidos. Tras completar la adicidn de
la solucidén de 3 metiltiobutanal, la destilacidn se
continué durante otros 50 minutos (min) hasta que la
temperatura interna del recipiente alcanzdé los 26° C.
En este momento, el vacio se ajustd a,
aproximadamente 2400 Pa y la destilacidédn se continud
durante otros 2,0 minutos hasta que la temperatura
interna del recipiente alcanzéd los 24° C. La
destilacidén se detuvo y el recipiente de reaccidn se

rellend con nitrdégeno. Los fondos de la destilacidn
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reactiva se aislaron para dar 74,91 g de 1-(3-
metiltiobut-l-enil) pirrolidina, lo gue fue una
solucién amarilla al 28 por <ciento por peso de
tolueno. El ensayo espectroscdédpico en protdn (1H) RMN
de la mezcla de solucidén (usando acetato de bencilo
como el estéandar interno) indicé un 84% de
rendimiento en el recipiente.

Ejenmplo 1: Preparacién de 1-(3-metiltiobut-l-enil)

pirrolidina.

A un frasco de 3 litros de tres cuellos de fondo
redondo equipado con un agitador mecénico, cabeza de
destilacidén de recérrido corto y le fue cargado un
relleno de nitrdégeno con 6lg (0,86 moles) de
pirrolidina seguido por 100 ml de tolueno y 200 ml de
acetonitrilo (33 por <ciento de tolueno en aceto
nitrilo v/v). La mezcla fue enfriada en un bafo de
agua helada y luego se le agregaron en forma continua
558 g (0,78 moles) de un 16 por ciento por pesc de 3-
metiltiobutonal en wuna solucidén de tolueno mediante
un embudo de adicidén durante un periodo de 130
minutos. La temperatura interna de 1la reaccidén fue
mantenida por debajo de los 7° C durante el agregado

del aldehido. El1 Dbafio helado fue eliminado vy una
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presidén de, aproximadamente 6600 Pa fue aplicada al
sistema. La mezcla de la reacciédn fue calentada hasta
los 15° C (temperatura del recipiente) en cuyo momento el
destilado comenzd a ser recolectado en la cabeza superior. La
temperatura de reaccidén interna -se calentd hasta que la
temperatura del recipiente alcanzé los 33° C. El tiempo total
para la destilacién fue de, aproximadamente 1 hora. La mezcla
de la reaccidédn se rellend con nitrdgeno y luego se enfrid a
la temperatura ambiente. Un total de 282,4 g del destilado
fue recogido en la cabeza superior. Los fondos de la
destilacidén de la reaccidn se recogieron para dar un 25,0 por
ciento por peso de 1-(3-metiltiobut-l-enil) pirrolidina en 1la
solucién de tolueno (el rendimiento fue de, aproximadamente
un 89 por ciento en base a la espectroscopia de 'H RMN con

acetato de bencilo como el estandar interno).
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REIVINDICACIONES

1. Un proceso que comprende:
(A) hacer reaccilonar, en una zona de reaccidédn que
comprende un solvente, una amina y un carbonilo para
producir una enamina y H0

(1) donde dicha amina tiene la siguiente férmula

R4 R5
en donde R4 y R5 son cada uno,

independientemente, seleccionados de alquilo
C:1-Cg, cicloalquilo C3-Cg, alcoxialquilo C,-
Cg, arilalquilo Cy-C;,, alguilaminoalqgquilo
C,-Cg, arilo, y heterocarilo, o R4 y RS
tomados juntos con N representan un anillo
de 5 - &6 6- miembros saturado o insaturado,
y

(2) en el que dicho carbonilo (es decir, un aldehido

o una cetona) tiene la siguiente fdérmula

RI
R
R2—C—C
/N
g4 O

(a) en la que Rl y R2 se seleccionan cada

14



(b)
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uno, independientemente, de alquilo C;-
Cg, cicloalquilo C3-Cg, alcoxialquilo C;-
Cg, arilalquilo Cy7-Ci,, alguilaminoalquilo
C,-Cg, arilo, y heterocarilo, cada uno de
los cuales estd, independientemente,
sustituido con uno o mas S-R6, en la gue
cada R6 se selecciona,
independientemente, de alquilo C;-Cg,
cicloalguilo C3-Cg, alcoxialguilo C,-Cg,
arilalquilo C4-C;2, alquilaminoalquilo C,-
Cg, arilo, y heteroarilo,

donde R3 se selecciona entre H, alquilo
C1-Cg, cicloalguilo C3-Cg, alcoxialqguilo
Cz-Cg, arilalguilo Cs-Ci2,
alguilaminocalquilo C;-Cg, arilo, y

heteroarilo, y

(3) donde dicha reaccidén, en dicha zona de

reaccidén, se lleva a cabo bajo condiciones de

destilacidn que comprenden

(a)

(b)

una presidén desde, aproximadamente, 100
Pascales (Pa) a, aproximadamente, 120000
Pa, vy

una temperatura por debajo de
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aproximadamente, pero preferiblemente
por debajo de la temperatura de
descomposicidédn térmica de dicha enamina
durante dicha reacciédn, vy
(4) donde dicho solvente, inicialmente, comprende un
liquido no polar de alto punto de ebullicidén, un
liquido polar de alto punto de ebullicidén, vy
comprende, ademds, H,0 producida a partir de la
condensacién de dicha amina y dicho carbonilo para
producir dicha enamina, vy
(B) la eliminacidén de una fase de vapor de dicha zona
de reaccidén donde dicha fase de vapor comprende H,O.
2. Un proceso de acuerdo con la reivindicacién 1, en donde
aproximadamente cantidades equimoclares de dicha amina y de
dicho carbonilo pueden ser utilizadas en el proceso.
3. Un proceso de acuerdo con la reivindicacién 1, en donde la
proporcidén molar de la amina al carbonilo es de
aproximadamente 0,9 a 1,2.
4. Un proceso de acuerdo con la reivindicacién 1 en donde el
cociente molar de la amina al carbonilo es mayor que 1, pero
menor de, aproximadamente, 1,1.
5. Un proceso de acuerdo con la reivindicacidén 1, en donde la

reaccién se lleva a cabo en presencia de un solvente que
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comprende inicialmente dicho liquido no polar de alto punto
de ebullicidén en donde dicho liquido es el benceno.

6. Un proceso de acuerdo con la reivindicacidédn 1, en donde se
lleva a cabo la reaccidén en presencia de un solvente que
comprende inicialmente dicho liquido no polar de alto punto
de ebullicidén en donde dicho liquido es el tolueno.

7. Un proceso de acuerdo con la reivindicacidén 1, en donde la
reaccién se lleva a cabo en presencia de un solvente que
comprende inicialmente dicho liquido no polar de alto punto
de ebullicidén en donde dicho liquido es el xileno.

8. Un proceso de acuerdo con la reivindicacién 1, en donde se
lleva a cabo la reaccidn en presencia de un solvente gque
inicialmente comprende dicho liquido polar de alto punto de
ebullicién donde dicho liguido es acetonitrilo.

9. Un proceso de acuerdo con la reivindicacidén 1, en donde se
lleva a cabo la reaccidén en presencia de un solvente que,
inicialmente comprende dicho liquido polar de alto punto de
ebullicién en donde dicho liguido es el etanol.

10. Un proceso de acuerdo con la reivindicacién 1, donde
dicha reaccién se lleva a cabo Dbajo condiciones de
destilacidén gque comprende una presidén de, aproximadamente,
1000 Pa, a aproximadamente 60000 Pa y una temperatura de

aproximadamente 10° a 80° C.
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11. Un proceso de acuerdo con la reivindicacién 1, donde
dicha reaccién se lleva a cabo bajo condiciones de
destilacién que comprende una presidén de, aproximadamente,
2500 Pa, a aproximadamente 30000 Pa y una temperatura de
aproximadamente 20° a 70° C.

12. Un proceso de acuerdo con la reivindicacién 1, donde
dicha reaccidén se lleva a cabo bajo condiciones de
destilacidén gue comprende una presién de, aproximadamente,
5000 Pa ,a aproximadamente 15000 Pa y una temperatura de
aproximadamente 25° C a aproximadamente 65° C.

13. Un procedimiento de acuerdo con la reivindicacidén 1,
donde 1-(3-metilsulfanil-but-l-enil)-pirrolidina se produce a
una temperatura por debajo de la temperatura de
descomposicién térmica de 1-(3-metilsulfanil-but-1-enil) -
pirrolidina.

14. Un proceso de acuerdo con la reivindicacién 1, donde
dicha H;0 se extrae en condiciones azeotrdpicas.

15. Un procedimiento de acuerdo con la reivindicacién 1 en
donde no se utilizan desecantes para eliminar el H,O.

16. Un proceso de acuerdo con la reivindicacién 1, donde
dichas R1 y R2 son, independientemente, alquilo C;-Cg,

cicloalquilo C3-Cg, cada una de ellas, independientemente

22
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sustituidas con uno o mads S-R6 en 1la que <cada R6 se
selecciona independientemente del alquilo C;-Csg.

17. Un proceso de acuerdo con la reivindicacidén 1 donde R3 es
H.

18. Un proceso de acuerdo con la reivindicacién 1, en donde
R4 y R5 son cada uno, independientemente seleccionados de
alquilo Ci1-Cg vy cicloalqgilo C3-Cs.

19. Un proceso de acuerdo con la reivindicacién 1, en donde
R4 y R5 tomadas juntas con N representan un anillo de 5 - 6 6
miembros saturados o insaturados.

20. Un proceso de acuerdo con la reivindicacién 1, donde
dicho amina es pirrolidina vy dicho carbonilco es 3-
metilsulfanil-butiraldehido.

21. Un proceso de acuerdo con 1la reivindicacién 1, donde
dicha enamina es 1-(3-metilsulfanil-but-l-enil)-pirrolidina.
22. Un proceso gque comprende:

(A) hacer reaccionar, en una zona de reaccidn que
contiene un solvente, pirrolidina y 3-
metilsulfanil-butiraldehido para producir 1-(3-
metilsulfanil-but-1-enil)-pirrolidina 3% H->0, en
donde dicha reaccidén, en dicha zona de reaccidn, se
lleva a cabo bajo condiciones de destilacidn que

comprende:

14
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una presidén de 5000 Pascales (Pa) a
aproximadamente 15000 Pa, y
una temperatura de aproximadamente 25° C a
aproximadamente 65° C, y

en donde dicho solvente comprende
inicialmente tolueno 3% acetonitrilo, y
comprende, ademds, H;O0 producida a partir de
la condensacidén de dicha pirrolidina y dicho
3-metilsulfanil-butiraldehido para producir
dicho 1-(3-metilsulfanil-but-1l-enil) -

pirrolidina, y

(B) 1la eliminacidén de una fase de vapor de dicha zona

de

H,0.

Buenos Aires,

LLC.

reaccién donde dicha fase de vapor comprende

diciembre de 2011, p.p. de DOW AGROSCIENCES

Daniel de las Carreras
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RESUMEN
La invencién descripta en el presente documento esta
relacionada con el campo de los procesos para la preparacidn

de enaminas

R1 0 Rl R3
/R3 I /C :C\/ /:R4 /O\
Re=2 4% trtes T RNt HE
H o RS

R1, R2, R3, R4, R5, y mads informacidén se revelan en el

presente documento.
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-,
ma
Foertifice:, 1Cestify: -
& }
- 1.Qme he visto los siguientes documentos:® L. That I havescen the foliowing documents:™

GERTIFICADO DE CONSTITUCION,FECHADO 1 JULIO 19

CE
- COMSENTIMIENTO ESCRITC DE LA JUNTA,I JULIC 199

AE — 4 m e -
i

-, by s . . i
7:‘.}\\21;«: diches decumentos pruedan lo siguiente:

-

sk

» 2L C;:c Dow AgroSciences LIC

+ <3 una Sodeded/Competie legelments constinaida y existente
1

-, . 1 Ist Jo Dalaw
de acuerdo con s ieyes de | zstado de Delaware,

_«Estados Unidos de América

- s

RTTFICADO DE MODIFICACION,FECHADD 1 OCT. 199f
«RESOLUCION JUNTA DIRECTIVA, FECHADD 23 QCT,18%¢

7

o

Certificate of formatlon, dated July 1, 1597
Cortificate of zmendment, dazed Qerober 1, 1997
Board resoluticnm, dated Octcber 22, 1991

Dosrd written comsent, dated Juoly 1, 2997

2, That the above documments duly prove the following:

21.Tazt_Dow AzroSciences LIC

Lizmited Tdabllizy ]
12 a QHPERILE Compeny legally constitut

& emd in exdstence

in accordance with the kews of _the State of Delawave,

United States of America

ol

350

r

<f domidiio de dicha Sociedad (Compadifa e3
Zionsville Road, Indianapolis,
45283, Estados Unicos de America.

Indiana

l:'- -

22 Trat the domicile of sald G55 ) o:t}p‘:rgi: =
8330 Zionsvilie Road, Indiznapolis, Indiana
46268, United States of America.

Lizired Lisbi
SEaREYC

=3, Que <l 0bjetn 1 objeto para los cuales se otorga ¢l preseate
cer cstén comprendidos dentro del objeto sodclel de In
- ‘mendionada Sodedad fCompati‘a

% KENNE ERTSCHE
2.4 e lion Safsesy_ EMRETH L. {OERTSCHER
“SECRETARIO ASSISTENTE y ASESOR LEGAL PATENTES

2.3, That the purpose of purposes for which the present Power
of Attorney {5 granted are comprized within the corpomaton
2he . chatter of the mentoned

Durpeses st forth in
TERTRMTEATIIERYCY. 1intred 12ab{lLty company.

24.That Mr.(Mez2ma)_Renneth T, Toarrecher

Acsistant Secretary and Geqeval Patent Cannsel

Q:;:’th} atorimdols} pam olergar el presente Poder

—

:‘:s(:-.:cf amthotized to grant the present Power of Attemney-

s oD R

: DIANAROLIS "~ T T iy Indiazapolls
a3 1N mte Indiena
Do INDIAN Stte Inds
Iaido =y i
ke This (4 e da}‘nf‘:/%{"' 15 .u?,
ey 6 FEB. de19 95 ¢ . @«.ﬁ
. ‘ Ry & e
: wE ™ SR OLLILLCCCeleececeerceregeeseocs
Ry e s - = .
Hor ¢ s F ~ . X LydiaS.Owens ,
] Notaio Piblicy’— Notary Public. ,E Notary Poblic, State of Indiana &
it 2 : ¢ ¥, . Headricks County 4
o EREaY £ @‘;{\:&mm Expires 030500
A s ; . g T e T A USSR et e e
* Loz documentes deben identiScarse con fecha yorigen. %, Lol _:-_'u::nc-:a\_ st be identificd with date aRe SREL

®

-




.= Q&"H—f .;'/4 J’Z?‘§r.d{ Ze :-‘Z S e, -Q.u:::, o
= "-: = T Bt ?‘ % "_jfilm?’i? ;
CERTIFICACION NOTARIAL NOTARIAL CERTIFICAT I‘ ON AND
- Y AUTENTICACION CONSULAR " CONSULAR AUTEINTIFICATION

-

Es necesaria la mgai.zaoén con catficado
notarial. Bl Notario Publico debe certifcar:

11.  Que la compaif2 estd legalmente constituida
v actualmente exdstente.

12. Sudemiclio.

13.  Que el propdsito del er estd incduido en
el objeto s-ogf:,. dela colzjn?gaﬂi._

14, Que el pederdante-estd auterizade para dar
€l poder en nombre de la comparifa.

2. Los documentos que hay que mostrarie al
Notario Piiblico para p‘o 2r los puntos anteriores,

deben estar expresades en el Certificado ’\Iohmz:l

con fecha y origen:

2. Respecto alos puntes 1.1, 1.2 y 1.3 sugerimos
referirse a los artculos de constitudién con
fecha y lugar de otorgamiente; y

22, Parz ol punto 14 -sugerimos mendonar Ia
rescludén de la Juntz Directiva o los
estatutos, Zn los cuales Ia persona que
otorgz el poder eskd atorizada pazz ello,

3 Ensegmda el Sefior Cénsul de Colombia
debe autenticar Ja frma del Notario Piblico.

-

e Notarial Iegalizetion is necessary. The
Notary Public must certify: .

1.1.  That the company is legzlly constituted and
‘DI‘ESEILTJ.)V existent.

12 Its place of business.

13.  That the purpose of the Power-of-Attorney is
included in the activities of the compary.

14, That the grantor is empowered to give the
Power of Aitormey in the name of the
company he represents.

2 The documents which the Notary Public had
before him to prove the above points must be listed
by him in the Notorial Cerfificate with dated and

O"gm.

21.  In conpection with points 1.1, 1.2. and 13 we
suggest referring to fhe articdes of
incorporation with date and *:rlacc of
executon.

22. For point 14 we suggest to menton the
resolution of the Board of Directors and/or
the by-laws whexeby the perscn who grants
the Fower of Attorney has been authorized

to giveit.
3 Then the Colombian Consul must legalize
the signature of the Notary Public.

NOTA, P"-'e‘R.A EL SENOR CONSUL COLOMBIANC: Segiin el articuio 259 del C de P.C. el S(zﬁor Cénsul debe

autentcar la 1iltima precedente autenticacién,




TRADUCCION OFICIAL No.03.075.98 de wun decumento escrite en

inglés el cual para su identificacién se sella com el sello del

sido preparada por Bermarda R. de Martfnez, Traductora Cficial
Cebidamente reconccida por el Ministevio de Relaciones
Ixteriores y aprobada por el Ministerio Qe Justicia de Colombia

mediante Resolucidén No. 683 de 1991.

(Se  traducen ' sellos v legalizaciones que  aparecen a
continuacié£ de un documento escrito en inglés vy espafiol por
mecio del cual Dow BgroSciences ILLC, otoiga Peder a favor de
GERMAN CRVELTER, GONZALO PERDOMO, EMILIO FERRERO v L0Z
CLEMENCIA DE PAEZ.)

Dacdo y Zirmade hoy 6 de febrerxo de 1995, en Indiandpolis,
Indizma, E.E.U.U., por Kenneth L. Loertscher, Subsecretario v
Asesor General de Patentes.

{Sellos parciales ern tinta del Comsulado General de Colombia en

Chicago.)

-
£

.

mn:—*ramo_«fgomém (INDEIVIDUO) , en inglés v espafiol referente
a la capacidad legal gue tenfa XENNETE L. LOERTSCHER paxa

otoxgar el documentd antes “hencionado, expedide el 6 de febrexo

T

de 1298 en el Estado de Indiana.

CERTIFICADO NCTARTIAL (SOCIEDAD), en inglds v espaficl referente
a la existencia legal de la sociedad Dow 2AgroSciences LLC,
expedido en la Ciudad de Indiandpolis, Indiana, E.E.U.U., 2l §

ce febrezo de 1228.

37
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3§
1
(Firmado}, Lwvdiz §. Owens, Notario Piblico
(selle notarial en tinta), LYDIA S. OWENS Notario IZwdblico,

Estade de Indiana, Condado de Hendricks Mi comisidn expira el
03/05/06

(sellc notarial seco), LYDIA S. OWENS NNOTARIO PUBLICO INDIANE
(Sellc parcial en tinta del Consulado General de Colompia en

Chicago.)

ESTADD UNIDOS DE AMERICA
CERTIFICADO DEL CARGC
ESTADO DE INDIANA
Yo, SUE AMN GILROY, Secretario de Estade de Indiana, POR EL
PRESENTE CERTIFICO: que, de acuerdo con los archiveos gue obran
en mi oficina, LYDIA S. OWENS fue debidamente elegido vy
nombrade para el cargo de NOTARIO PUBLICO ex vy para el Condado
de Hendricks v que el térxmino de dichc carge inciuia la fecha

= - 2

del & de febrero de 1998: cue a todos sus actos oficiales se

* les debe dar completa fe y crédito dentreo y fuerz de todas las

Corte de Justicia. =N TESTIMONIO DE LC COARL, ke firmado ¥
estampado el Gran Sello dei Estado de Indiana, en Indiandpolis,
ney 10 de febrero de 1598.
(Firma facsimilar), Sue Ann Gilroy

Secretario ae Estado
(Firmado) , Por: Maxy Reever

Suplente

(adherido se encuentra sello de coblea dorado con textec en

relieve), SELIO DEL ESTADO DE INDIANA 1816

M



{Sello parcial en tinta del Consulado General de Colombia en
=
Chicage.!}

Y c -

(Zn espafiol), Certificacidn de la firma ¥ carge de MARY REEVER,

Ge la existencia lec2l de la compafifia DOW AGROSCTENCES IL.C y de
la autoridad que <tenia sﬁ representante ILegal, KSENNETE L.
LOZRTSCHER, para otorgar el poder mencionado arriba. =sta
certificacidén fue expedida por el CONSULADO GERERAL DE COLOMEIA
EN CHICAGO, ILLINCIS, bajo el N° 254, de fecha 20 de febrerc de
1998 y firmada por Carlos Alfonso Negret Mosquera, Cénsul
General. Pagados Impuesto de Timbre y Derechos Consulaxes por
valoxr de veintidn délares.

(Selle parcial en tinta del Consulado General de Co’omnla en

e
L

i ) '.u E:i

e f1 Cago . =~ —
= Lag e
i~ e

TIND
NS

g
'

1
el

(2l dorso), Legalizacién de la firma que antecede“exp q% a

--a

AT
=
t

K]

1

L6000,
o3
m

el MINISTERIO DE RELACIONES EXTERIORES bajo el Nb“?21220
,

E.“-

fecha 11 de marzo de 1938 y firmada poxr el Jefe de

Legalizacicnes.

Es traduccidn fiel v completa de la cual se ac copla en lés
L o= 4 - 5o
arctivos de esta oficina para su confrontacidn | A lavcualiime

e :HG

remito.

Bogotd, 17 de marzo de 1998

COLO 6641-801-001-

BRM.127 ay //
Benards U de Mlatfee
Troducties ¢ c';n.'ar?.-v:fc 3}'&.—2‘
Renbuciin &3 3&¢mmt 124
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S N L R I % iy
i s . ABOGADOS
'.'f;“'spsré‘:*m-.mﬁcr.com = ms;?.?::if-ss TELEFDNY
EMAIL:  cavelier@eavelisneam BOCOTAS, CCL Bt TELEFONO: (57) () 347-3611

TELEEAX: (577 (1) 21749211 (57) (3} 310~4595

Sefiores
"SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA ¥ COMERCIO

E. s, o

’

Poderdante : DOW AGROSCIENCES LLC

Poder conferido el 98/02/1898 .

Yo, EMILIO TFERRERC, cbrande como apoderado principal del
poderdante axriba mencionado, mediante el presenmte escrito sustituye ol
poder a2 mwi otorgado 2 la doctora 1LUZ CLEMENCIA DE DARZ, iéentificada con
cédula de ciudadaniz No. 35.456.34¢ y Tarjeta Profesional N°23.555, con

todas las facultades que me fueron genferidas.

o]

Hago la anterior sustitucién conforme al articulo 65 del Cédico de

Drocadimiento Civil.

M‘.Q“—: é;«_-\_z._é
EMILIO FERRERO
©.2.2. Fe 31.929

C.C. N° £38.015 de Usaguén

Acepto:

T LU s il

T.P.A. N° 23.5E3

N T, 860.047.367-3
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PCT/US2011/061983

VIll-2-1 |Declaration: Entitlement to apply for

and be gran‘led a patent

Declaration asfothe applicants |1 relation to this international

entitlement, as at the international filing F z

date, to apply for and be granted a application

patent (Rules 4.17(ii) and 51bis.1{a)(ii)),

in a case where the declaration under

Rule 4.17(iv) is not appropriate:

Name (LAST, First) DOW AGROSCIENCES LLC is entitled to
apply for and be granted a patent by
virtue of the following:

ﬁ“zﬂi an assignment from BLAND, Douglas C. to
DOW AGROSCIENCES LLC, dated 10 November
2011 (10.11.2011)

Vill-2-1(i

v)

an assignment from TOYZAN, Todd William
to DOW AGROSCIENCES LLC, dated 10
November 2011 (10.11.2011)
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIAY COMERCIO

NIT : 800.176.089-2
wifin

Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA

RECIBO DE CAJA No. 13 - 0051582

Bogota D.C., Mayo 28 de 2013 - 16:34:30

RECIBIDO DE : CAVELIER ABOGADOS

NI 860.041.367

TIPO PAGQ BANCQO

*** Soporte del Pago ***

CUENTA No PAGQ FECHA PAGO

CONSIGNACION BANCO DE BOGOTA

VR.PAGO

062754387 16.624.000.00

560941964 28/05/2013

CANT RENTISTICO

*** Conceptos Pagados ***

CONCEPTQ Ve UNDITARIO V. CONCEPTO
1 50005-01-01 SOLICITUDES 1 IRAMITES DE SOL. DE PATENTE DE 500.000.00 500.000.00
$500.000.00

SON: "™QUINIENTOS

Responsable: /

IL PESOS MONEDA CORRIENTE***

Recibo de Caja Aplicado al Expediente No.

Codo leAn s - 34 L

Sede Centro: Correra 13 No. 27 - 00 Pisos 3,4,5 y 10 Bogota, D.G.- Colombia
Web: www.sic.gov.co e-mai info@sic.gov.co Conmutador: (571) 5870000 Fax: (571) 5870284 Linca: 018000-310165 Call Center: (571) 6513240

Mayo 28 de 2013 - 16 34 35

e O
El\ DE NL.JU»S | Y (17]] =
LJP;: R \ | I R A GC) N Q!

Ly I N\T@\\\\\ AR

00000 0 Y = ,lﬂ\'_"_\("R
a4 Dep. 2 I".-\hu_(_bg--_
13~ 05 -30 161801 Eve 1-;: ‘-l&q\.,_rlﬂd @) L
C cha. Eve 7
B =l A
Tra lﬁl PDAF-{TE%ET TACION  Folios 40
Act 411

|62 O
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SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO
NIT : 800.176.089-2

i
Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA Bogota D.C., Mayo 28 de 2013 - 16:34:30
RECIBIDO DE : CAVELIER ABOGADOS NI 860.041.367
*** Soporte del Pago ***

TIPQ PAGQO BANCQO CUENTA No PAGQO FECHA PAGO VR PAGQO

CONSIGNACION BANCO DE BOGOTA 062754387 560941964 28/05/2013 16.624.000.00
*** Conceptos Pagados ***

CANT. RENTISTICO CONCFEFPTQO Ve UNDITARIO - Ve CONCEPTO
12 50005-01-01 SOLICITUDES 1907 REWINDIGACION PATENTE UNITARIA 30.000.00 360.000.00

ICIONAL A LAS 10 INIC $360.000.00

7

SON: **TRESCI%Nr ENTA MIL PESOS MONEDA CORRIENTE*™*

@ Responsavie
Recibo de Caja Aplicado al Expediente No.

SUPERWTEF\.‘DE:\@ i
e Ue |

NDUsT 2
DUST RiA ¥ COM"—_R‘F

iy lwuﬁ//k//ﬁf@/ﬂm i

P 0o 191328

cha

T 1 ~gr~:9 ;99 16 1898 pes i

Act 411 DQP\EIH;AE A Eve: 3?‘1‘{?2':{5 IJUEUAS’Q
LAY WA R A

Folios, 4q " ='ONAL

Ao (O~ [~ 1o AD

Sede Contro: Carrera 13 No. 27 - 00 Pisos 3,45y 10 Bogota, D.C.- Colombia
Waob: www.sic.gov.co o-mai; info@sic.gov.co Conmutador: {571) 5870000 Fax: (571) 5870284 Linea: 018000-910165 Call Center: (571) 6513240

. Mayo 28 de 2013 - 16:34:35




SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA'Y COMERCIO

Industria y Comercio

SUPERINTENDENCIA

DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
EXTRACTO PARA PUBLICACION
SOLICITUD FASE NACIONAL PCT

(21) N° de solicitud: (51} Int CI: AO1TN 043/042

22) Fecha de solicitud:

(30) Prioridad ~ (31)  Prioridad  (32) Fecha  (33) Pais
61/419,300 2010112103 us

(71)Solicitante(s) DOW AGROSCIENCES LLC

(72) Inventor(es)  DOUGLAS C. BLAND

TODD WILLIAM TOYZAN

(74) Apoderade:  LUZ CLEMENCIA DE PAEZ

(85) Fecha limite inicio fase nacional: ~ 2013/07/03

(86) Datos relativos a la presentacion de la solicitud PCT
Fecha de presentacion de la solicitud: ~ 2011/11/23
No. de solicitud PCT/US2011/061983

(87)

Publicacion internacional
Fecha: 2012/06/07
N° publicacién: WO 2012/074860 A1

(54) Titulo: ~ PROCESOS PARA LA PREPARACION DE ENAMINAS

Resumen:

La invencion descripta en el presente documento esta

relacionada con el campo de los procesos para la preparacion

de enaminas
R1 w5 B Rl R3
1[5. / W3 | J{c :C\ /R‘dl ‘/O
R2—§3 ‘”C\I\ F R \Rﬁ — R2 N T+ H H
g © R5

R1, R2, R3, R4, R5, y mas informacion se revelan en el

presente documento.

4()



SUPERIN NTENDENCA

H I HHNH IH! /ﬂ !! lhl! W I l{ II {{ II {I e —

rh
MODEL Trequ 'f1 1Clv-u‘i \,0 5 3.16 DEp 2020 D”? NUEVAsCR
ac 11 PATENTE(Y)) Eve 378 FASENACIONAL
ct. 4119 Dﬁ:q_,\lz‘c.om Folios: 40 e

]j Indicacién que se solicita una patenie.
Datos de identificacion del solicitante o de la persona que presenta la solicitud

D Descripcion de la invencién

D Dibujos de ser estos pertinentes

[]

Comprobante de pago de las tasas establecidas (De ser el caso formato de descuento)

Completa - D : # o Incompleta D

[T

PATENTE DE INVENCION PCT [__] MODELO DE uTiLIpaD et [ ] artas Decision 486/00, Circular Unica

Indicacién que se solicita una PCT

Copia de la solicitud en espanol, tal como fue presentada inicialmente (capitulo descriptivo,
reivindicatorio, resumen)

Dibujos de ser estos pertinentes

Comprobante de pago de las tasas establecidas (de ser el caso formato de descuento)

J Completa D Incompleta D

NIERNER

DISENO INDUSTRIAL [ | (Art. 119 Decisién 486/00)
l L[] Indicacidn que se solicita Disefio industrial
l [ Datos de identificacién del solicitants o de la persona que presenta la solicitud
[ D Representacion gréfica y fotogréfica del Disefio industrial o muestra del material que incorpora el
diseno '
D Comprobante-de pago de las tasas establecidas
; L Completa D * Incomplsta D
ESQUEMA DE TRAZADO I:, ' (Art. 92 Decisién 486/00)

Indicacién que se solicita un esquema de trazado
Datos de-identificacion del solicitante o de la persbna que presenta la solicitud-
Representacion grafica de un esquema de trazado

Comprobante de pago de las tasas establecidas

Completa D " !ncomgleta D

U0

S

PI02-F08 (2005-11-16)



