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MEMORIA DESCRIPTIVA 

DE LA

PATENTE DE INVENCION

que por veinte años, para España y sus Posesiones, se so lic ita  a 

favor de la Firma KNOLL A.-G -  Chemische Fabriken, entidad alema» 

na residente en LüEWIGSHAFEN a/Rh. (Alemania), Knollstrasse 50, -  

POVi HPROCEDIMIENTO PARA IA OBTENCION DE UN PRODUCTO FUNGICIDA".

— o-o-o-0— o-o-o-»-

Se ha encontrado que por combinación de ásteres s a l i c í I l ­

eos con ox ifen il-p irazo les, an ilida s a lic íl ic a  o esteres del ácido 

p-oxibenzoico fungióidamente activos se obtiene un considerable -  

aumento de actividad contra hongos que se debe a un efecto sinergis- 

t ic o •-

Segdn V7a lter y Heilmeyer, Antibiotica F ibe l, Georg Thiaae 

Verlag Stuttgart, (1954) y Webster's New International Dictonary, - 

Q.C. Merrian Co*, Springfie ld , Mass. 2nd ed. (1948) se entiende por 

sinergia la acción en cohjunto de varias materias activas, de t a l  -  

modo que e l efecto es mayor que la suma de las acciones de cada una

de e lla s . Segón Marwijk, Zeitsohrift f « r  Hygiene, To#o 144, página -  
477 (1958) que cita de la literatura en la sinergia llcada una de las

dosis combinadas es cada vez menor que su media dosis inhibidora míni-
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Mientras que e l áster del ácido s a lic í l ic o  no desarrolla  

por s í solo más que una dáb il acción antimicótica, su combinación - 

con las fungicidas conocidas arriba citadas lleva a producir medios 

que ya en estado fuertemente dilu ido desarrollan una a lta  intensidad 

de acción contra numerosas clases de hongos, por ejemplo, Trichophy- 

ton gypseum, Microsperon gypseum, epidermophyton floccosum y otros.-

Además poseen las combinaciones de materias activas una se­

r ie  de otras características favorables para e l amspleo en la practi­

ca como una toxicidad reducida para seres de sangre caliente.

Gomo esteres del ácido sa lic ílic o  en e l sentido de la inven­

ción entran en cuestión los esteres sa lic flic o s  de alcoholes y g lico­

les a lifa t ico s  de baja molecularidad, ta les como pueden obtenérselos 

por adición de una o varias moléculas de óxido de etileno a l  ácido sa- 

l ic í l io o , además los ásteres sa lic flic o s  de fenoles.

Como combinaciones fungicidamente activas del grupo de los 

pirazoles ox ifen ilíeos, cuya producción fuá descrita en la patente n® 

856.297, patente española 200.345, entran en consideración: 3 - (2 -oxi­

feni 1) -p irazo l, 3 - (2 -ox i-5 -c lo ro -fen i1)-p iraz  o l, 3 - (2 -ox i-4 -c lo ro -fe -  

n il )-p ir a z o l o 3 -(2 -ox i-5 -brom o-fen il)-5 -p irazo l m etílico.

De los ásteres activos contra hongos de l ácido -p-oxibenzoi- 

co son de interés en e l  sentido de la invención especialmente los es­

teres con alcoholes a lifá t ico s  de baja molecularidad (números de car­

bono de la cadena de a lq u il -  c4) .

La invención será explicada a continuación por ensayps com­

parativos J

En las combinaciones indicadas en la tabla a continuación 

se obtiene -  una vez comprobada la dosis inhibidora mínima para cada 

sustancia -  por la aplicación de menos de 50 % de la dosis inhibidora 

mínima del otro compohentes activo contra hongos la inhibición to ta l - 

del crecimiento dei germen del ensayo Trychophyt on gypseum.

■ «v
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Ensayo de dilución e 
tubitos

25(828
(Tiempo de observación 21 dias)

n#. de Substancia del substrato Inhibición %
ensayo ensayo nutriti vo to ta l del 

cr acimiento 
en dilución  
de sustancia 
de 1 :

de la dosis 
inhibidora 
mínima.

1. sa lió  i  lato de 
metilo

B 3.000 10 0%

2. 3 -(2 -ox i-5 -
o lo ro -fe n il)-
p irazol

B 200.000 100%

3. C ombinación: 
sa lío ila to  de 
metilo + :

B lo .000 igp*2flr (&jr

3- (2 - oxi -  5-c lor o 
fe n il)-p ira zo l

- 2000.000 10,

4. sa iic ila to  de etilo  A 4.600 100%
5. anilida sa lic f 31 ca A . 64.000 100%
6. Combinación s

sa iic ila to  de A 
etilo  + 20.480 22%'.

anilida s a lic íl ic a 256.000 25¡S

7. sa iic ila to  de B 
n -  propilo 10.000 100%

8. p-oxibenzoato B 
de metilo 2.500 100%

9. Cambinaoióní

sa iic ila to  de n-pro- B 
pilo  + -p-oxibenzoato

40.000 2E%

de metilo 125.000 2%

n«. de substancia del substrato Inhibición %
de la dosisensa yo ensayo nutritivo to ta l del

crecimiento inhibidora
en dilución mínima.
de sustancia
de 1 i
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1 0 . s a l i c i l a t o  d e  

n - p r o p i l o
A 2 .4 0 0 100  %

1 1 . p - o x i  b e n z o a t o  
d e  m e t i l o

A 2 .0 0 0 100%

C o m b i n a c i ó n ¡

12 . s a l i c i l a t o  d e  
n - p r o p i l o  + 
p - o x i b e n z o a t o  d e  
m e t i l o

A 2 0 .4 8 0

2 5 6 .0 0 0 o  j

15 . s a l i c i l a t o  d e  
n - b u t i l o

B 1 .0 0 0 1.00$

14 . a n i l i d a  s a l i c i l i c a B 5 0 .0 0 0 loo^fe

1 5 . C o m b i n a c i ó n :

s a l i c i l a t o  d e B 2 .5 0 0 405*.
n - b u t i l o  + **

a n i l i d a  s a l i c i l i c a 1 . 0 0 0 .0 0 0 3$

1 6 . C o m b i n a c i ó n «

s a l i c i l a t o  d e  
n - b u t i l o  +

B 5 .0 0 0 20$

a n i l i d a  s a l i c i l i c a 5 0 0 .0 0 0 10$

17 . S a l i c i l a t o  d e  
c n - b u t i l o

A 800 10 0$

18 . a n i l i d a  s a l i c i l i c a A 6 4 .0 0 0 100$

1 9 . C o m b i n a c i ó n  •

s a l i c i l a t o  d e  
n - b u t i l o  +

A 1 0 .2 4 0 sp&

a n i l i d a  s a l i c i l i c a 1 3 0 .0 0 0 49 &̂

2 0 . s a l i c i l a t o  d e  f e n i l o  B 8 .0 0 0 100$

2 1 . 3 - ( 2 - o x i - 5- e l o r o - f e n i l )
- p i r a z o l . B 2 0 0 .0 0 0 10 0$

2 2 . C o m b i n a c i ó n  í

s a l i c i l a t o  d e  f e n i l o  B 
+  3 - ( 2 - o x i - 5- c l o r o -

2 0 .0 0 0 4crfo

f  e n i 1) - p i r a z o l 1 . 0 0 0 .0 0 0 20$

2 3 . C o m b i n a c i ó n  i

s a l i c i l a t o  d e  f e n i l o  B 4 0 .0 0 0 , 20$
+ 3 - ( 2- o x i - 5- o l o r  o -
f  e n i  1 ) -  p i r a  z  o  1 5 0 0 .0 0 0 40$



Nota i

Substrato nutritivo A. Bacto-Sabouraud -  Maltosa-Agar (D ifco ).

Substrato nutritivo b . Standard I Caldo de cultivo Merck
25*0 + Agar 25, o + glucosa 10,0 + 
glicerina 5,0 + agua destilada hasta 1000,0*

De los ensayos indicados se deducen que las sustancias de -

actividad fungicida pueden ser aumentadas grandemente en su actividad

- aún con aplicación de diferente material de substrato nutritivo -  de

modo que se obtienen, en lo que se re fiere  a la sinergia , intensidades

de acción que hasta ahora no se ha averiguado.

50 Las nuevas combinaciones de materias activas están caracte—

rizadas además bajo condiciones prácticas por una intensidad de acción

notablemente constante, adn en presencia de albdminas, así como por -

gran capacidad de difusión, mientras que, como es sabido, la parte pre

dominante de las sustancias, fungióidamente activas son inactivadas -

55 completamente por soluciones que contengan e l S@> de albdmina.

La sinergia constantemente fuerte de la combinación de ma­

terias activas puede ser comprobada también en presencia de albdmina 

por los ensayos indicados en la tabla a continuaciónJ

Ensayo de dilución en tubitos 
con adición de E# de suero bo- 
vino ___________
(tiempo de observación 21 dias)

Ensayo sustancia del substrato Inhibición #
n«* ensayo. nutritivo to ta l del de la dosis

crecimiento inhibitora
en dilución mínima,
de sustancia 
de 1 :

24. sa lic ila to  de 
metilo

B 3*000 10C#

25. 3 -(2 -ox i-5 -o lo ro - 
fe n il)-p ira z o l B 200.000 100#

Combinación¡

26. sa lic ila to  de 
metilo +

B 10.000 33,3#

3 -( £-oxi-5-c loro- 
fe n il) -p ira z o l 2*000.000 10,0#
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27. sa lic ila to  de 

n-propi lo
B. 6.000 10056

28. p-oxibenzoato de 2.500 10QP
metilo B.

29. Combinación!
sa lic ila to  de 
n-propilo +

B. 40.000 13¡b

p-oxibenzoato 
metilo

de 125.000

Ensayo sustancia substrato inhibición P
n *. del ensayo nutritivo tota l del de la dosis

crecimiento inhibidora
en dilución  
de sustancia 
de 1 •

mínima •

30 sa lic ila to  de B 
n-butilo

700 ioo£

31 anilida s a lio i -  B menos 
lie  a

de 50.000 100)B

32. Combinación!
sa lic ila to  de 
n-butilo  + B 2.500 2$&
anilida sa lio ilio a 1.000.000 menos de 9¡¡b

33. Combinación s
sa lic ila to  de B 
n-butilo  +

5.000 1

an ilida  sa lic ílio a 500.000 menos de lOp

34 sa lic ila to  de B 
f  eni lo

8.000 loop

35 3 -(2 -ox i-5 -o lo ro - B 
f  eni 1 )- pira zol

200.000 loop

36 Combinación»

sa lio ila to  de B 
f  eni lo
+ 3- (2 - oxi -  5-c lor 0-

20.000 40p

feni l ) -p ir a z o l 1.000.000 20p

Las combinaciones de materias activas sinergisticas segón -  

invención pueden ser utilizadas como fungicidas por s í solas o en com­

binación con otras sustancias activas oontra hongos en polvo o en for­

ma disuelta, habiendo resultado especialmente eficaz e l empleo de 3-
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(2 -o x i-5 -o lo ro -fen il)-p ira zo l en 3a combinación con. ¿stores s a l i c i l i -

oos.

La importancia del producto fungicida según invención e stri­

ba también sobre el«sector de la desinfección y conservación, así co­

mo en e l terreno de la lucha contra los insectos dañinos. La observa­

ción hecha en página 2&, 2* párrafo del texto de prioridad alemana - 

en relación con la reducida toxicidad de 3a combinación en seres de -  

sangre caliente no se debe comprender solo en e l sentido terapóutico, 

sino en vista del carácter inofensivo del producto en su u tilización , 

también para objetos de la desinfección, conservación o de la lucha -  

contra insectos dañinos.

La combinación fungicida según invención es adaptable como 

desinfectante para objetos de toda c lase, así por ejemplo para baños 

públicos, instalaciones de duchas, minas, además para limpieza de a l ­

fombras de madera, como ropa, v a ji l la s , calzado de gama, instalaciones 

de hospitales, así cano para la destrucción de gármenes patógenos en - 

habitaciones. Para este último propósito puede añadirse la combinación 

según invención por ejemplo a agentes para la conservación de pisos, - 

como cera de piso.

La importancia del objeto de la so lic itud  estriba pués gene­

ralmente en impedir e l ataque por e l  hongo y e l crecimiento del mismo.

En lo que se re fie re  a la adaptaoión del objeto de la s o li ­

citud en la lucha contra insectos dañinos se da a entender que además 

de las fam ilias de hongos indicadas en e l texto de la so lic itud  se pue­

de demostrar un efecto excelente contra las clases de hongos vegeto-pa- 

tógenos oomo por ejemplo: Olaviceps purpurea, gnonomia erythrostoma, - 

sphaceloma ampelium, coniothyrium d ip lod ie lla , phytium de berganum, - 

cenangium ab ie tis , cephalosparium acremonium, hemispora s te lla ta , pe- 

nicillium  spinolosum, penicilHum notatum. La actividad contra las fa ­

m ilias antes mencionadas subraya e l que se puede u t iliz a r  e l  medio - 

fungicido contra enfermedades por hongos en e l t r igo , la cepa, e l ce-
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rezo, a l pino etc .- La adaptación como producto de conservación re -  

95 sulta correspondientemente de la actividad oontra e l ataque por e l 

moho para la protección de barriles  de vino, bodegas, provisiones - 

de comestibles y te jidos.

La combinación ester s a lic ilfc o  + oxifeni 1-pirazol o bien 

cloruro de oxifen i1-pirazol se adapta preferentórnente a l  tratamiento 

100 de enfermedades de la p ie l humana o animal producidas por e l hongo.- 

E l efecto sinergistico de los componentes puede demostrarse en nume­

rosas clases de hongos ante todo en hongos patógenos de la p ie l, por 

ejemplo: Trichophyton Sehbnlenii, trichophyton epilans, trichophyton 

gypseum y otros, además los de l tipo de microsporon, como microsporon 

105 gypseum y microsporon distortum, además los del tipo epidermophyton -  

como epidermophyton floccosum y epidermophyton in te rd ig ita le . Además 

puede comprobarse la potencialidad en la actividad en e l  tipo turolop- 

s is , como turolopsis candida, en los tipos blastomyoes, como blastomy- 

ces dermatides y blastomyoes b ras ilien sis  asf como en los tipos sporo- 

110 trichum, como por ejemplo sporotrichum schenkii, además sobre los t i ­

pos asperg illu s, como aspergillus fumigatus y aspergillus n iger. Debi­

do a la muy extensa eficacia de las combinaciones pueden tratarse las 

más distintas enfermedades de la p ie l atacada por hongos, por ejemplo, 

dermatomicosis, como epidermofitia, favus, microsporia, p it r ia s is , e ri-  

115 trasma trich o fit ia  y también blastornicosis de la p ie l, como la b lasto - 

micosis norteamericana y suramericana, además diferentes formas de la 

moniliasis y de la esporotrichosis.

Debido a que los ásteres sa lic ílic o s  penetran relativamente 

bien la p ie l y que los mismos son adaptables igualmente como disolven- 

120 te para las citadas combinaciones, como oxifeni 1 -p irazol y c lorox ife - 

n i1 -p irazo l, esta combinación es ventajosa para e l tratamiento de to­

das las enfermedades de la p ie l cansada por hongos, en que es sumamen­

te esencial la capacidad de penetrar bien la p ie l.

Fórmula de la receta
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3 - (2 '-o x i-5 -c lo ro fe n il)-p ira z o l 3 ,0

4 - (N -fen il-N -bencil)-am ino -1- 1 ,0  %
meti1-piperidina- lactato

S a lic ila to  de metilo 0,03#

TWEEN 40
(poli-oxi-etileno-sorbiten-m ono-palm itato) lo .00#
isopropanol 40.00#

Agua basta 100.00#

Pomada i

3 - ( 2 '.ox i-5 -o lo ro -fen il)-p irazo l 3,0 %

4 - (N -feni 1-N-benci 1) -amino-1- 1.0 #
m etil-piperidina-lactato

sa lic ila to  de metilo 0,03#

antrasol 2,0 #

TWEBN 80
(poli-oxietileno-sorbitan-m ono-oleat) 15,0 %

alcohol e tílico  10,0 %

cera blanca 5,0 %

aceite de cacahuete endurecido 31,0 /fe

agua hasta 100,0 #

Polvo

3 -(2 '-o x i - fe n il ) -p ir a z o l 3,0 ¡S

sa lic ila to  de metilo 0 ,1 #

ácido s i líc ic o  (a e ro s il) 7,5 #

lañette -  N (Na-sulfato e tílic o  lo#, alcohol de 1,0 %
estearilo e tílico  90#)

ce tio l V (cuerpo de aceite natural de procedencia
animal, áster de ácido oélico de alcoholes grasos 0,5 #
líquidos)

talco hasta 100,0 #

A las primeras administraciones de añaden 4 (N -fen il-N -ben - 

c i l )  -  amino-1-meti1-piperidina-lactato como calmante contra picores)

T o x i c i d a d
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Anima 1 de ensayo :
* 251893

ratón blanco.
administración: ora l (emulsión de sustancia en goma 

arábiga o bien gelatina de t i ­
losa)

nómero de animales por dosisí 6 

tiempo de observación i 3 d ias.

sustancias• a) sa lic lla to  de metilo 3 -(2 -ox i-5 -c lo ro - 
fe n il) -p ira z o l, p-oxibenzoato de meti­
lo , anilida s a lic i l ic a .

b) combinación de sa lic ila to  de metilo con \ 
1* 3 -(2 -o x i-5 -c lo ro fen il)-p ira zo l
2® p-oxibenzoato de metilo 
3a anilida s a lic i l ic a .

Cada uno de los 4 componentes fueron administrados cada vez

a 6 animales de ensayo en 2a dosificación de 150, 300, 600, 1200 y - 

2400 mg/kilo de peso del ouerpo por oral con la sonda para e l estomago.

En e l tiempo de observación de 8 dias no murió en todos los grupos de 

ensayo ningón animal tratado con una dosis hasta 1200 mg/kg. Con la do­

sis de 2400 mg/kg. de peso del cuerpo murieron solo 3  de 6 animales del 

grupo de ensayo tratado con sa lic ila to  de metilo.

Se desistía de una mayor dosis, teniendo en consideración que 

las dosis mayores no pueden ser de importancia para fines prácticos, - 

aón en caso de una administración por equivocación. Además se tenía de­

bidamente en cuenta e l que por norma general las sustancias qae sobre 

el animal de ensayo tenian solo un efecto mortal a l  llegar a una dosis 

de más de 1000 mg/kg. de peso del cuerpo, pueden considerarse práctica­

mente casi no-venenosas.

De las combinaciones de sa lic ila to  de metilo con cada vez - 

una de las sustancias arriba indicadas, accivas contra hongos, se admi­

nistraba:

a) una dosis de 600 mg/kg. de peso de cuerpo.

b) una dosis de 1200 mg/kg. de peso de cuerpo por oral 

mediante una sonda para garganta.

Las citadas cantidades de 600 y 1200 mg/kg. de peso de cuer­

po se componían de ta l forma que se mezclaban cada vez 1  parte de sa-
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ü c ila to  de motilo con 9 partos de otra sustancia activa, o bien, 5 

partes de sa lic ila to  de metilo con 5 partos de otra sustancia activa* 

La dosis indicada de 600 o bien 1200 mg/kg. se re fie re  a la combina­

ción de sustancia aplicada en cada caso*

Aplicándose la combinación de sa lic ila to  de metilo con 3- 

( 2 -ox i-5 -c lo ro -fen i1)-p irazo l en las indicadas proporciones de mezcla 

y la dosificación de 600 así como 1200 mg/kg* no murió en los tres - 

dias ninguno de los animales de ensayo tratados. En caso de la combi­

nación de sa lic ila to  de metilo con p-oxibenzoato de metilo murieron, 

a l  aplicar una dosis de 600 mg/kg. de peso de cuerpo -  siendo las pro­

porciones de mezcla 1 parte de p-oxi-benzoato de metilo + 9 partes de 

sa lic ila to  de metilo, así como 5 partes de p-oxibenzoato de metilo + 5 

partes de sa lic ila to  de metilo, cada vez dos de los seis animales de -  

ensa yo.

Aplicándose la dosis de 1200 mg/kg* de peso de cuerpo murie­

ron de Iq combinación de 1 parte de p-oxibenzoato de metilo + 9 partes 

de fealicilato de metilo igualmente 2 de 6 animales de ensayo. Todos - 

los demás animales de ensayo quedaban vivos* De este resultado es de 

deducir que solo a l  aplicar una dosis de sa lic ila to  de metilo r e la t i ­

vamente a lta  en la combinación con p-oxibenzoato de metilo se puede - 

esperar un aumento de toxicidad*

En caso de la combinación de sa lic ila to  de metilo con a n i l i -  

da s a lic íl ic a  no murió ningón animal de ensayo en los tres días tanto 

con la administración de 600 mg/kg. de peso de cuerpo, como con la - 

administración de 1200 mg/kg* de peso de cuerpo en las proporciones 

de mezcla indicadas.

En e l ensayo actual no se puede comprobar por lo tanto que 

la potencialidad del efeoto activo contra hongos vaya paralelo con una 

potencialidad de la toxicidad en seres de sangre caliente.

Las fam ilias de hongos descritas en e l texto de prioridad - 

alemana son todas de carácter humano-patogeno. A continuación siguen
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las tablas sobra resultados de ensayos con fam ilias de hongos vegeto- 

patógenas.

Sustancia del gármen del substrato inhibición to ta l y,
ensayo ensayo nutritivo del crecimiento Qn de la dosis

dilución de sustan- inhibidora - 
cia de 1 í mínima.

S a lic ila to  claviceps 
de metilo purpurea

C 3.000 10 0$

3 -(2 -oxi-5-c lo
ro -fe n il )-p ira z o l id . c 25.000 10 0%
Combinación:

sa lic ila to  de 
metilo + 3 -(2 -

c 10.000 3¡3$3¡¡fe
ox i-5-0lo ro -fe -  
n il)-p ira z o l

c 100.000 25.096

sa lic ila to  de gn amoni a 
metilo erythrostoma

D 3.000 100%0%

3 -(2 -oxi-5 -cloro- " 
fenil)-p irazol

D 25.000 100.0%

Combinad ón.

S a lic ila to  de metilo '• 
+ 3 -(2 -oxi-5 -oloro- 
fen i1)-p ira  zo1

D 50.000

60.000

aprox. 6.0% 

" 42.0%

Sustancia del 
ensa yo.

germen 
del ensayo

substrato 
nutriti vo

inhibición to ta l 
del ex* acimiento 
en dilución de 
sustancia de 
1 : 1

% de la 
dosis 
inhibido­
ra mínima

sa lic ila to  
de metilo

Sphacaloma 
ampelinum.

D. 4.000 100%

3 -(2 -oxi-5 -clor o- 
fe n il)-p ira z o l id . D. 25.000 100%
Combinación:

sa lic ila to  de 
metilo + 3 -(2 -  
oxi-5-olor o-fe 
n il )-p ira z o l “

id . D. 40.000 10% 

60.000 aprox. 42%

sa lic ila to  de Coniothyrium 
metilo diplodi e lla D 5.000 10 0%
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3 -(2 -ox i-5 -c lo ro -
fe n il)-p ira  zol id . D. 25.000 100$
Combinación
sa lio ila to  de 
metilo +

id . D. 50.000 10$
3-( 2-oxi-5-c lo-  
r o -fen i1 )-pira zo1 60.000 aprox. 42$

sa lic ila to  de Phytium de D. 4.000 100$meti lo Bar yanum

3 - (2 -oxi-5 -c loro- 
fe n ilj-p ira zo l id . D. 10.000 lo o$
Combinación

sa -lic i la to  de 
metilo +

D. 10.000 40$
3 - (2 -ox l-5 -c lo - 
r o-feni 1 )-pira zol

id . 25.000 40$

sa lic ila to  de Genangium G. 4.000 100$metilo abietis

3 -( 2 -oxi-5 -c loro- 
feni 1)-p ira  zol id . G 10.000 100$
Combinación í

sa lic ila to  de 
metilo +

id . C. 50.000 6$
3 -(2 -ox i-5 -c lo ro - 
fen i1)-p irazo l 50.000 20$

sa lic ila to  de Cephalospo- G. 1.000 10(#
metilo rium acremo-

nium. '
3 -(2 - Oxi-5-
c lo ro -fe n il)-
p irazol.

id . G. 10.000 10 C$

Combinación•
sa lic ila to  de id . C. 
metilo +
3 -(2 -ox i-5 -c lo ro -fen i 1 )-pira zol

10.000

25.000

10$

40$

Sustanoia del 
ensa yo

G-órmen del 
ensayo

Substrato 
n utriti vo

0

inhibición
to ta l
del crecimien­
to en dilución  
de sustancia de 
1 ¡

$ de la dosis 
inhibidora mi 
nina.
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salioilafco de Hemispora C. 5,000
metilo ste lla ta

100£

3 -(2 -oxi- 5-cloro- fenil)-pirazol
Combinación:
S a lio ila to  de 
mátilo +
3 -(2 -ox i-5 -c lo ro -
fe n il)-p ira zo l

G. 25.000 10 0£

0- 12.000 aprox, A2¡(¡

100.000 2S$>

sa lio ila to  de Penicilüum  
metilo spinolosum

A. 2.000 100J6

3 - (2 -oxi-5 -cloro- M 
fe n il)-p ira z o l

A. 25.000 10C£

Combinación:
sa lio ila to  de ” 
metilo +

A 10.000 20?,

3 - (2 -oxi -  5 -olor o- 
feni l ) -p ir a z o l 60.000 aprox. 42J6

sa lio ila to  de Penioiliium A* 2.000 1005&
metilo notatum

3 - (2 -oxi-5 -cloro- " 
f  eni 1) -  pira z o 1

A. 25.000 100JS

Combinación
sa lio ila to  de ” 
metilo +

A. 10.000 20J6

3 -( 2 -oxi-5 -olor o- 
feni 1) -p irazo l 60.000 aprox. 42JÓ

Nota :
Substrato nutritivo : A:

Substrato nutritivo : C:

Bacto-Sabouraud-Maltosa-Agar (D ife o ).
Standard I  Caldo de Cultivo Merck 25.0 
+ Agar 25,0 + Glucosa 10,0 + Glioerina 
5,0 + Agua destilada hasta 1000,0.
Agar de espeoia de oerveza.

n de copos de avena.

De los ensayos antes indicados se deduoen que se pueden aumen- 

tar grandemente las citadas sustancias activas fungicidas en su efecto 

contra gérmenes vegeto-patógenos por la combinación con sa lio ila to  de 

metilo, adn con aplioación de diferente materia para substrato nutri­

tivo , de forma que pueden conseguirse intensidades de acción no cono-



251823cidas hasta a l presente*-

Las nuevas combinaciones de sustancias activas están carac- 

190 tarizadas además, bajo condiciones prácticas, por intensidad de acción 

notablemente constante, aún en presencia de albúmina, asi como piar - 

gran capacidad de difusión, mientras que como es sabido la parte pre­

dominante de sustancias fungicidamente activas es inactivada completa­

mente por soluciones que contienen e l E% de albúmina. La sinergia -  

195 constantemente fuerte de las combinaciones de sustancias activas se­

gún invención se puede demostrar adn en presencia de albúmina por los 

ensayos indicados en la tabla a continuación:

Ensayo de dilución en tubito 
(tiempo de observación 21 dias)

-  15 -

Substancia del Górmen substrato 
ensayo ensayado nutritivo

inhibición to ta l 
del crecimiento -  
en dilución de sus 
tancia de 1 *

% de la 
dosis - 
inhibido­
ra mínima.

sa lic ila to  de Trichophyt on B. 3.000 100%
metilo gypseum
3 -(2 -ox i-5- 
clor o-fenil)- 
pirazol

ii B. 200.000 100%

Combinación: 
sa lic ila to  de 
metilo +

ti B* 10.000 33 i3pb

3 - (2 -oxi-5 - ti 2.000.000 10%
o lo ro -fe n il)-
p irazol

sa lic ila to  de Pseudopeziza C. 4.000 100%
metilo tracheiphila

3 -(2 -ox i-5 -o lo ro - H c. 25.000 100%
fe n il)-p ira z o l

Combinación: 
sa lic ila to  de 
metilo +

(1 s . 10.000 40%

3- (2 - oxi- 5- c lor o- 100.000 25%
fe n il)-p ira z o l

sa lic ila to  de Phytium de D. 3.000 100%
metilo Baryanum
3- (2 - oxi -  5- c loro -  H D. menos de 10.000 100%
fe n il)-p ira z o l



Combinación i
sa lic ila to  de 
metilo +
5 -(2 -ox i-5 -  
cloro-fen i 1)- 
pirazol

Phytium de D. 
Baryanum

10.000 33,3%

25.000 menos de 40?»

sa lic ila to  de Hemispora 
metilo ste lla ta

C. 4.000 100%

3 -(2 -ox i-5 -c lo ro - 
fe n il)-p ira zo l

C. 25.000 100%

Combinación¡

sa lic ila to  de '* 
metilo +

c . 10.000 4C%

3 -(2 -ox i-5 -c lo r o- 
feni l ) -p ir a z o l.

100.000 29%
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Se reivindica como de la propia y nueva invención la propiedad y

«
190 explotación exclusivas de!

1*- Procedimiento para la obtención de un producto fungicida, ca­

racterizado porque se emplean soluciones que contienen Ister s a l i -  

c ílico  además de pirazoles ox lfen ílicos, los últimos especialmente 

de la fórmula 3 -(2 '-o x i-5 -e lo ro -fe n il )-p ira z o l.

195 2 .- Procedimiento para la obtención de un producto fungicida, según

nota I a, caracterizado porque las combinaciones fungicidas altamente 

activas del grupo de los pirezoles oxifen fíleos, respectivamente de 

sus productos de sustitución, están compuestos por 3 -(2 -o x i-fe n i1 )- 

pirazol, 3 -(2 -o x i-5 -c lo ro -fe n il)-p ira zo l, 3 -(2 -o x i-4 -c lo ro -fe n il)-p i-

200 razo l ó 3 -(2 -ox i-5 -brom o-fen il)-5 -p irazo l m etílico, de la fórmula ge-

en la cual R^ representa un átomo de hidrógeno o un resto (rad ica l) 

a lqu ilico , y Rg representa un átomo de hidrógeno o un átomo de haló­

geno, transformándose en e l núcleo de benzol 2-oxi-acetofenonas 

205 ad iadas que en ciertos casos son halógenos substituidas, con clorh i­

drato de semioarbacida, o bien con una disolución de hidrato de hidra- 

ciña a l  25j^•

3— ^PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE UN PRODUCTO FUNGICIDA” .

Consta la presente memoria descriptiva de diez y siete hojas 

numeradas y mecanografiadas en una sola cara*

SEVILLA para MADRID, 8 de AGOSTO de 1.959•

neral • nu

H
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