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ES

MBÍORIA DESCRIPTIVA

Esto invento se refiere a nuevos alquilfenoles, 
al procedimiento para prepararlos, a agentes que contienen 
estos nuevos compuestos y al empleo do los nuevos compues­
tos para combatir a los microorganismos, como aditivo de 
piensos para animales útiles y para la protección do mate­

riales.
En razón de esto invento se proponen nuevos al- 

quilfenoles de la fórmula I

POORQUAUTY
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HO

CH.3 (I)

5 2

donde
X^ y Xg significan halógeno, 

mientras que
m significa un número entero por valor de 1 a

10 11. .
Para los fines y las misiones de este invento se

prefieren los compuestos de la fórmula I en los que 
X¡_ y Xg significan cloro o bromo, mientras que

campos de aplicación para combatir a los microorganismos,
20. sobre todo las bacterias gram-positivas (véase K.H. Wallhau- 

se y H. Schmidt, "Sterilisation, Desinfelction, Konseriñerung, 
Chemoterapie", Geor Thieme Verlag, 1967).

nuevos alquilfenoles propuestos en virtud de este invento 
25* son, a causa de su substitución especial, muy eficaces tam­

bién contra las bacterias gram-negativas y contra los hipomi 
cotos. Estos compuestos muestran ventajosamente un espectro 
de acción marcadamente amplio, pero sólo escasa toxicidad.

15.
m significa un número entero por valor de 1 a

6 y además
Xg se halla preferentemente en posición meta o 

para respecto al grupo OH.
Se conocen ya una serie de alquilfenoles y sus

Ahora se ha descubierto sorprendentemente que los
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Se pueden utilizar también con éxito como aditivos para los 
piensos con el fin de facilitar el crecimiento de los anima 
les útiles. Una ventaja especial de los compuestos de este 
invento debe verse en que, ya a concentraciones relativamen 
te pequeüas, a travos de una acción inhibidora sencilla con 
ducen al exterminio completo de los microorganismos que se 
combaten. En el aspecto de la técnica de empleo, la falta 
de color de los compuestos de este invento y su escaso des­
prendimiento de olor tienen valor especial.

Los alqullfenoles conformes a este invento pueden 
prepararse por reducción de cetonas de la fórmula II

CH3-(CH„) -ir 3 2'm-l

0

X2

( I I )

donde
X^, Xg y m tienen el mismo significado que se les ha 

atribuido antes.
La reducción de tales cetonas pueden efectuarse 

por diversos métodos, ya conocidos. Así, por ejemplo, puede 
emplearse con éxito el método de reducción de Wolff-Eishner 
(véase D. Todd, Qrganic Reactions 378$ 1948). Este méto­
do consiste en transformar la cetona primeramente en la hi- 
drazona y luego descomponer ésta con etilato sódico, a tem­
peratura elevada y bajo presión, para formar el hidrocarbu­
ro respectivo. Según un procedimiento modificado de Huang- 
Minlon (véase HuangrMinlon, Journal of the American Chemi­
cal Society 68, 2487? 1946), la descomposición de la hidra-
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zona se realiza en un disolvente inerte, a temperatura ele­
vada, pero con presión mormal, vallándose de una base inor­
gánica. Para ello se procede con ventaja calentando prime - 
ramente la cotona a 100-1508C, en un disolvente inerte de 

5. punto de ebullición alto, miscible con el agua, junto con 
un exceso de hidrato de hidracina y un hidróxido alcalino, 
y, despuás de destilar el agua y el hidrato de hidracina 
sobrante, descomponiendo por calentamiento a 180-22080 la 
hidrazona formada.

10. Se obtienen rendimientos muy buenos cuando se em­
plean como disolventes glicoles, como el etilenglicol, el 
dietilenglicol o el trietilenglicol. En calidad de hidróxi­
do alcalino se utiliza con ventaja.el hidróxido sódico o el 
potásico, normalmente en proporción de 3 a 7 moles por mol 

15' de cotona que se haya de reducir. La formación de la hidra- 
zona se desarrolla de la mejor manera cuando se actúa a tem 
peratura de 120 a 1408 C con un exceso de 3 a 7 moles de 
hidrato de hidracina por mol de cebona. La descomposición de 
la hidrazona formada se realiza del modo más ventajoso a 

20. temperatura de 190 y 2108 C. Los tiempos de reacción nece­
sarios para formar la hidrazona se hallan entre 30 minutos 
y 3 horas; y los necesarios para la descomposición de la 
hidrazona, entre 1 hora y 5 horas.

Con la reducción de Clemmensen (vóase E. Clemmen- 
25. sen, Beritchte der deutschen Ohemischen Gesellschaft 46.

1837; 1913 e ibídem 42, 51, 681; 1914, lo mismo que E. L. 
Martin, Journal of the American Chemical Society 58, 1438; 
1936) se dispone de otro mátodo bueno para la preparación 
de los alquilfenoles conformes a este invento a partir de
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las cotonas respectivas. La reducción se efectúa aquí me - 
diante calentamiento de las cetcnas con .cinc amalgamado y 
ácido clorhídrico, eventualmente en presencia de un disol­
vente orgánico. A causa de la mala solubilidad en agua de 
las cetonas de la fórmula II, es ventajoso realizar la re­
ducción en presencia de disolventes orgánicos miscibles con 
el agua, como, por ejemplo, el etanol, el ácido acético y 
el dioxano. La reducción da rendimientos sumamente buenos 
si se utilizan de 8 a 15 átomos-gramo de amalgama de cinc 
por mol de cetona que se ha de reducir.

La temperatura de reacción puede variar, por ejem 
pío entre 20a C y la temperatura de ebullición del disol - 
vente empleado? y los tiempos de reacción son, a tenor de 
ello, de 48 horas a 1 hora.

Como otro método más de reducción entra en cuen­
ta la disociación hidrogenante, con níquel de Raney, de los 
dialquiltiocetales o etilentiocetales preparados a partir 
de las cetonas de la fórmula II (véase L.F. Fieser y W. Y. 
Huang, Journal of the American Chemical Society 5356? 

1953).
Cabe señalar además todavía la hidrogenad 6n ca­

talítica de las cetonas de la fórmula II para formar los 
alquilfenoles de este invento.

Las cetonas de la fórmula 11 empleadas como pro­
ducto de partida son conocidas (véase A. B. Sen y P.M. Bhar 
gava, Journal of the Indian Chemical Society 26 , 287-290? 
1949) o se preparan por métodos ya conocidos? por ejemplo, 
a partir de los respectivos ésteres fenílicos de ácido al- 
cancarboxílico mediante la reacción de Fries (véase Baltzly



y colaboradores, Journal of th.e American Chemical Society 
21, 2522g 1955, o G.A. Olali, Friedel-Crafts and Relatad 
Reactions, 1964, pagina 499). La reacción puede efectuarse 
en la fusión o en presencia de un disolvente orgánico (por 
ejemplo, nitrobenceno). Al calentar el respectivo áster fe- 
nílico junto con cloruro de aluminio, se originan entonces 
las cotonas de la fórmula II.

Como otro método para la preparación de los alquil 
fenoles conformes a este invento cabe citar todavía la clo­
rad ón o brornadón de compuestos de la fórmula III

HO
CH^-(CHg) (III)

en la que
Xl y m tienen el mismo significado que se les ha 

atribuido antes.
Los compuestos de la fórmula III son conocidos 

(véase J. Org. Chem. 26, 3631 - 3638, 1961) o pueden prepa­
rarse pon métodos ya conocidos.

Los compuestos de la fórmula I muestran buena so­
lubilidad en los disolventes orgánicos. Sus sales solubles, 
en agua, especialmente las alcalinas y las alcalinotérreas, 
son igualmente eficaces y resultan de especial importancia 
cuando entra en cuenta el empleo en medio acuoso y en jabo­
nes.

El empleo de los compuestos antimicrobianos de 
este invento es posible en una base amplísima, sobre todo
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para la protección de substratos orgánicos contra el ataque 
de los microorganismos nocivos y patógenos. Estos productos 
antimicrobianos sirven pues de agentes de conservación y 
desinfección para productos tácnicos de toda clase.

Entre los productos tócnicos que pueden conser - 
varse con ayuda de los compuestos de la fórmula I conformes 
a este invento cabe citar, a título de ejemplos: colas, 
adhesivos, materiales de pintura, auxiliares textiles y 
aprestantes, colorantes, pastas para estampar y preparacio­
nes semejantes a base de colorantes o pigmentos orgánicos 
e inorgánicos, incluso los que contienen como mezclas su - 
plomentarias caseína u otros compuestos orgánicos. Tambián 
las pinturas para paredes y techos, por ejemplo las que con 
tienen un adhesivo del color provisto de albúmina, quedan 
protegidas del ataque de los parásitos por una adición de 
los compuestos conformes a este invento. Asimismo es posi­
ble el empleo para la protección de la madera.

Tambián en la industria de la celulosa y del pa­
pel pueden utilizarse los compuestos de este invento como 
agentes conservadores, entre otras cosas para prevenir la 
conocida formación de muoílago ocasionada por los microor­
ganismos en las instalaciones empleadas para la obtención 
de papel.

La acción de los compuestos de este invento pue­
de utilizarse tambián en los aprestos conservadores y desin 
fectantes de los plásticos. Cuando se emplean plastifican- 
tes, es ventajoso añadir al plástico el compuesto antimi - 
crobiano disuelto o disperso en el plastificante. De conve­
niencia, hay que procurar la distribución más uniforme po-
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sible en el plástico. Los plásticos con propiedades antimi­
crobianas pueden utilizarse para objetos de uso de toda 
clase en los que se desee actividad contra los más diversos 
gérmenes (como, por ejemplo, bacterias y bongos): así, por 

5. ejemplo, para esterillas, cortinas de cuartos de baño,asien 
tos, rejillas de las piscinas, colgaduras de las paredes, 
etc. Hedíante la incorporación a masas correspondientes de 
encerado y encáustico, se obtienen agentes para el cuidado 
de los suelos y los muebles dotados de acción desinfectan- 

10. te.
Los compuestos de este invento se emplean como 

ventaja para el apresto conservador y desinfectante de fi - 
bras y géneros textiles? se los puede aplicar tanto a las 
fibras naturales como a las sintéticas y en ellas desplie- 

15. gan acción duradera contra los microorganismos nocivos (tam
bién patógenos), por ejemplo hongos y bacterias. La adición 
de los compuestos puede en tal oaso realizarse antes, al 
mismo tiempo o después de un tratamiento de estos géneros 
textiles con otras materias? por ejemplo, colorantes o pas- 

20. tas de estampar, ignífugos, mejoradores del tacto y otros 
aprestos.

Los géneros textiles aquí tratados presentan tam­
bién protección contra la aparición del olor sudoral tal 
como el ocasionado por los microorganismos.

25. Las formas de empleo de las materias activas con
formes a este invento pueden ajustarse a las foimulaciones 
usuales. Los agentes empleados para el apresto o la pro - 
tección de los géneros textiles deberían contener en forma 
finamente dividida las materias activas de este invento.
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Para el empleo entran pues particularmente en cuenta las 
soluciones, las dispersiones y las emulsiones de las mate­
rias activas. Las dispersiones acuosas pueden obtenerse, 
por ejemplo, a partir de pastas o concentrados y utilizarse 

5. en forma líquida o como aerosol.
Las soluciones y dispersiones acuosas contienen 

por lo tanto, de conveniencia, tensiuros, por ejemplo, com­
puestos anionactivos, como jabones y otros carboxilatos 
(por ejemplo, sales alcalinas de ácidos grasos superiores), 

10. derivados de ácidos oxisulfúricos (por ejemplo, la sal só­
dica del ácido dodeoilbencensulfónico, sales solubles en 
agua de monoésteres sulfúricos de alcoholes de peso molecu­
lar alto o de sus éteres poliglicólicos, como tal vez sales 
solubles de sulfato de alcohol dodecílico o de sulfato de 

15. éter dodecilpoliglicólico), derivados de ácidos oxifosfúri­
cos (por ejemplo, fosfatos), derivados con nitrógeno ácido 
(electrófilo) en el grupo hidrófilo (por ejemplo, sales di- 
sulfínicas), tensiuros cationactivos, como aminas y sus sa­
les (por ejemplo, lauril-dietilentriamina), compuestos de 

20. onio, aminoóxidos o tensiuros noionógenos, como los compues 
tos polihidroxílicos, tensiuros a base de monosacáridos o 
polisacáridos? acetilenglicoles de peso molecular alto, éte­
res poliglicólicos (por ejemplo, éteres poliglicólicos de 
alcoholes grasos superiores y éteres poligHcólicos de fono- 

25. les alquilados de peso molecular alto), etc. ElbaRo puede 
contener también las materias auxiliares usuales, como per- 
boratos solubles en agua, polifosfatos, carbonatos, silica­
tos, aclaradores ópticos, plastificantes, sales de reacción 
ácida (como silicofluoruro de amonio o de cinc) o ciertos

- 9 -
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ácidos orgánicos (como el ácido oxálico), además de apres - 
tantes (por ejemplo, los que son a baso de resina sintétipa 

o de almidones).
los materiales textiles pueden impregnarse con 

5. las materias activas recurriendo, por ejemplo, a baños acuo­
sos, calientes o fríos, de tinción, de blanqueo, de croma - 
ción o de tratamiento final, y en tal oaso entran en cuenca 
diversos procedimientos de apresto textil, como, por ejem­
plo, el procedimiento de fulardeo o el procedimiento de ex- 

10. tracción.
A causa de la mejor solubilidad en los disolventes 

orgánicos, estas materias activas so prestan asimismo bien 
para la aplicación a partir de medios no acuosos. En tal ca­
so, los materiales que se hayan de aprestar o proteger se 

15. impregnan sencillamente con las soluciones.
En concepto de disolventes orgánicos entran en con 

sideración, por ejemplo, el tricloroetileno, el cloruro de 
metileno, los hidrocarburos, el propilenglicol, el metoxi- 
etanol, el etoxietanol y la dimetilformamida, a los cuales 

20, pueden añadirse todavía agentes de distribución (por ejemplo
emulgentes, como el aceite de ricino sulfonado, los sulfa- 
tos de alcohol graso, etc.) y/o otras materias auxiliares.

El contenido de materia activa según este invento 
puede hallarse, según la finalidad de empleo, entre 0,1 y 

25. 50 g, y preferentemente entre 1 y 30 g, de substancia activa
por litro de liquido de tratamiento.

Las materias activas según este invento pueden 
usarse solas o junto con otros agentes ya conocidos de pro­
tección antimicrobiana de los géneros textiles. En calidad



de gáneroc textiles que pueden aprestarse o protegerse en - 
tran en cuenta lo mismo las fj.bras de origen natural, como 
las celulósicas (por ejemplo, el algodón) o las polipepti- 
dicas (por ejemplo, lana o seda) que los materiales do fibra 
de origen sintátioo (oomo las que son a base de poliamida, 
poliacrilonitrilo o poliáster) o las mezclas de estas fi - 
bras. La mayoría de las veces, los materiales textiles que­
dan suficientemente protegidos contra el ataque de los hon­
gos y las bacterias por un contenido de 0,01 a 5 %, y pre - 
ferentemente de 0,1 a 3 %, de materia activa respecto al pe­
so de los materiales textiles.

Por combinación de los compuestos de este invento 
con materias de actividad interfacial, y en particular de 
actividad detergente, se consiguen agentes de lavado y de 
limpieza dotados de excelente acción antibacteriana y anti- 
micótica.

Los agentes de lavado y de limpieza pueden hallar­
se en cualquier forma, por ejemplo, liquida, pastosa, sóli­
da, floculenta o granulosa. Los compuestos de este invento 
pueden incorporarse lo mismo a compuestos anionactivos,co­
mo jabones, y otros carboxilatos (por ejemplo, sales alcali­
nas de deidos grasos superiores), derivados de ácidos oxi- 
sulfdricos (por ejemplo,la sal sódica del ácido dodecilben- 
censulfónico, sales solubles en agua de monoósteres sulfií - 
ricos de alcoholes de peso molecular alto o de sus áteres 
poliglicólicos, como acaso las sales solubles de sulfato de 
alcohol dodecilico o de sulfato de áter dodecilpoliglicóli- 
co), derivados de ácidos oxifosfóricos (por ejemplo, fosfa­
tos) y derivados con nitrógeno ácido (electrófilo) en el
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grupo hidrófilo (por ejemplo, sales di sulfí Ricas), que a 
tensiuros catiónicos, como las amiRas y sus sales (por ejem 
pío, la lauril-dietilentriamina), compuestos de onio, ami- 
noóxidos o tensiuros no ionógenos, como compuestos polihí- 
hidroxílicos, tensiuros a base de monosacáridos o polisa - 
cáridos, acetilengücoles de peso molecular alto, éteres 
poliglicólicos (por ejemplo, éteres poligücólicos de alco­
holes grasos superiores y éteres poliglicólicos de fenoles 
alquilados de peso molecular alto), o a mezclas de diver - 
sos tensiuros. En todos estos casos, su actividad antimicro­
biana se conserva plenamente. El contenido de materia acti­
va de los agentes de lavado y de limpieza, referido al po­
so de estos agentes, es por lo general de 0,01 a 5% y la 
mayoría de las veces de 0,1 a 3%. Las preparaciones acuosas 
de tales agentes de lavado y do limpieza que contienen los 
compuestos de esto invento pueden emplearse, por ejemplo, 
para el apresto antimicrobiano de materiales textiles,dado 
que la materia activa puede prender substantivamente al ma­
terial textil. Asimismo son aptos como agentes de limpieza 
antimicrobianos en las industrias de la alimentación y de 
las bebidas; por ejemplo, en las fábricas do cerveza, gran­
jas lecheras, queserías y mataderos.

Por lo demás, los compuestos de este invento pue­
den incorporarse también a preparados cosméticos, como,por 
ejemplo, aceites etéreos, sales de baño, brillantinas, po­
madas, lociones faciales, tinturas para el cabello, acei - 
tes capilares, lociones capilares, cremas cutáneas, acei - 
tes para el cutis, agua de coloRia, perfumes, polvos de to­
cador, aceites, depilatorios, agentes antisolares, dentí-
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fricos,ctc. con lo cual imparten a estos agentes, suplemen - 
tartamente, acción antimicrcbiana. Basta para ello, en gene­
ral, un oontenido de materia activa de 0,01 a 5,0 %, y pre­
ferentemente de 0,1 a 3,0 % respecto al peso total de agen-

puestos de la fórmula I pueden emplearse temblón en combina­
ción con agentes antimicrobianos conocidos. A estos pertene­
cen, per ejemplo :

10. Halógenos y compuestos halogenados con halógeno activo 
como

yodo,
tricloruro de yodo,
compuestos complejos de yodo y tricloruro de yodo 

con agentes tensioactivos (como polivinil-pirrolidona, al - 
25. quilfenoxipoliglicoles, polioxipropilenglicoles, ácidos al- 

quilaminootansulfónieos y sulfonatos do alquilaminoetano, 
sulfonatos de alquilarilo y compuestos amónicos cuaternarios) 
Compuestos de boro

Para fines de desinfección y conservación, los com

hipoclorito sódico, 
hipoelorito cálcico, 
cloruro do cal,

15. p-toluonsulfooloramida sódica, 
p-toluensulfodicloramlda, 
N-clorosuccinimida,

20.

1,3-dicloro-5,5-dimotil-hidantoína, 
ádido tricloroisooianúrico, 
dicloroisocianurato potásico,

como
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ácido bórico y 
bórax.
Sompuestos metaloorgánicos 
como
óxido de bis-tributil-estaño, 
hidróxido de trifcnil-estaño, 
salícilato de tributil-estaño, 
cloruro de tributi1-estaño, 
borato de fenil-mercurio y 
acetato de fenil-mercurio.
Alcoholes
como

alcohol hexílico, 
alcohol tricloroisobutílico,
1,2-propilcnglicol,
trietilenglicol,
alcohol bencílico,
alcohol 4'**dorobencílico,
alcohol 2,4** y 3,4-diclorobencílico,
alcohol 2-feniletílico,
alcohol 2-(4-clorogenil)-etílico,
éter monofenílico de etilenglicol,
mentol,
ünalol y
2-bromo-2-nitro-propandiol"l,3. 

Aldehidos 
como

f ormaldohido, 
paraformaldehído,
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ald ehí d o glntári c o,
aldehido benzoico,
aldehido 4-clorobenzoico,
aldehido 2,4- y 3,4-diclorobenzoioo,
aldehido cinámico,
aldehido salioílico,
aldehido 3,5-dibromosalicílico,
aldehido 4-Mdroxibenzoico,
aldehido anísico y
vainillina.

Acidos carboxílicos y derivados
como

ácido tricloro-acático,
áster gülcáüJLco de ácido monobromoacático,
propionato sádico y calcico,
ácido caprílico,
ácido undeci3.ánico,
nndecilenato de cinc,
ácido sórbico,
sor bato potásico y calcico,
ácido láctico,
ácido malárico,
ácido aconítico,
ácido cítrico,
ácido benzoico,
ácido 4-clorobonzoico,
áster bencílico de ácido bonzoico,
ácido salioílico,
n-butilamida de ácido 4-cloro-salicílico,



salicilanilida,
3,4'? 5-tribromosalici lanilj.da?
3 ?3 *, 4', 5-tetraclorosalicilanili.da,.
ácido 4-hidroxibenzoico,
áster etílico de ácido 4-hidroxibenzoico,
ácido gálico,
ácido mandálico,
ácido fenilpropiólico,
ácido fenoxiacático, ^
ácido dehidroacático y
áster propílico de ácido vainillínicñ.

Fenoles
como

fenol,
mono- y poli-clorofenoles, 
cresoles,
4-cloro-3-mcti]jfenol,

_ 4-cloro-3,5-dimetilfenol,
timol,
4-cloro-timol,
4-terciamilfenol,
salifenina,
4-n-hexiIrro s orciña, 
carvacrol,
2-fenilfenol,
2-bencil-4-clorofenol,
2,2'-dihidroxi-5,5'-diclorodifeniümetano,
2,2'-dihidroxi-3,3 '? 5,5'? 6,6'-hexacloro-difenilmetano 
sulfuro de 2,2'-dihidroxi-5,5-dicloro-difenilo,
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sulfuro de 2,2*-dihidroxi"3y3'y 5,5*-totraclorodifeni 
lo,

éter 2-hidroxi-2 ,̂ 4y4'"*triclorodifenílico y 
di bromosalí cí li co.

Quinonas
como

2,5-dimeti lquinona,
2,3,5 y 6-tetraclor o-benzoquinona y 
1,4-2,3-dicior o-l,4-aaftoquinona 

Derivados de deido carbónico 
como

áster dietílico de ácido pirocarbónico, 
disulfuro de tetrametil-tiuramo,

3,4,4' -tri oloro-N,N' -di f eni lur ea,
3-trifluorometil-4,4'-dioloro-N,N'-difenilurea, 
N-3-trifluorometilfenil-N'-2-etilhexil-urea,
1,6-bi s-(4'-clorofeni1-di -guaní dino)-hexano, 
acetato de dodecilmetil-guanidina, 
sulfocianuro amónico y
4, %-diamidino-alfa, omega-difenoxi-hexano.

.Aminas
como

dodecilpropilondiami na, 
dodecildietilentriamina y 
diyodhidrato de diaminobenceno.

Compuestos amónicos cuaternarios 
como

cloruro do alquil-dimetil-bencil-amonio, 
cloruro de alquil-dimctil-etilbencil--amoni o,



- 18

5.

10.

15.

20.

25.

413224
cloruro de dodeci 1 -dimeti 1-3 $4-di elorobeneilamoni o, 
cloruro do dodecil-di-(2'-hidroxietil)-bencil-amoni.o, 
pentaclorofenolato de dodeci 1-di-( 2-hidr oxie ti 1) -benci 1- 

amouio,
4-metilbonzoato de dodecil-di-(2-hi droxietil)-bencil- 

amORio,
bromuro de dodeci1-dimeti1-fenoxi e ti1-amonio, 
cloruro de 4-dihixobuti1-fenoxietoxieti1-dimetil-ben­

ci 1-am oni o,
cloruro de 4-diisobutil-cresoxietoxieti1-dimeti1-ben- 

oil-amouio,
cloruro de di me ti1-dodeci1-amoai o, 
bromuro de cetil-trimetilamonio, 
cloruro de dodecil-piridinio, 
cloruro de cetil-piridinio, 
cloruro de dodccil-isoquinolibio, 
dicloruro do docametilen-bis-4-aminoquinaldinio, 
metosulfato de alfa-(para-tolil)-dodocil-trimetil-amo- 

nio y
cloruro de (dodecanoil-N-metil-am.noetil)-(fenilcarba- 

moilmetil)-dimetil-amoni o.
Compuestos do fosfonio cuaternarios 
como

bromuro de dodecil-trifenil-fosfouio.
Compuestos anfóteros 
como

dodecil-di-(aminoetil)-gliciRa.
Compuestos hoterocíclicos
como
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N-óxido-de 2-mercaptopiridina,
sal sódica y cíncica de N-óxido de 2-mercapto%ridina, 
l,l'-di-N-óxido de 2,2'-diti opiridina, 
8-hidroxiquinolina,
5-cloro-8-hidroxiquinolina,
5- cloro-7-yodo-8-hidroxiquinolina,
5.7- dicloro-8-hidroxiquinolina,
5.7- dicloro-8-hidroxiquinaldina,
clorhidrato do bis-2-metil-4-amino-quinolil-carbamida, 
2-mercaptobenzotiazol,
2-( 2'-hidroxi-3' ,5'-diclorofenil)-5-clorobencimidazol, 
clorhidrato de 2-aminoacridina, 
5,6-diclorobonzoxazolona,
clorhidrato de 1-dodeci1-2-iminoimidazolina y
6- cloro-bcnzoi s otiazolona.

La capacidad de aplicación de los compuestos de 
la fórmula I para combatir a los microoganismos, en parti­
cular a las bacterias y a los hongos, asi como para proteger 
los materiales y los objetos orgánicos del ataque de los mi­
croorganismos, tiene muchísimos aspectos. Asi, se los puede 
incorporar directamente al material que se ha de proteger, 
por ejemplo a material a base de resina sintética (como po- 
liamidas y cloruro de polivinilo), a los baños de tratamien 
to del papel, a los esposantes para la estampación a base 
de almidones o de derivados de celulosa, a los barnices,las 
lacas y las pinturas que contienen, por ejemplo, caseína, a 
la celulosa, a la masa para hilar viscosa, al papel, a los 
mucílagos o aceites animales, a las empesas permanentes a 
base de alcohol polivinilico, a los artículos cosméticos, a
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las pomadas o a los polvos de tocador. Por otra parte, se 
los puede añadir tamilen a preparaciones de pigmentos inor­
gánicos u orgánicos para los talleres de pintura, a los 
plastificantes, etc.

5. Los compuestos de la fórmula I pueden emplearse
entonces en forma de sus soluciones orgánicas (por ejemplo, 
en forma de los llamados "sprays") o como agentes para la 
limpieza en seco o para la impregnación de la madera, en 
cuyo caso entran en cuenta como disolventes orgánicos, de 

10. preferencia, disolventes no miscibles con el agua, en par­
ticular fracciones de petróleo, pero también disolventes 
miscibles con el agua, como alcoholes inferiores (por ejem­
plo, metanol o otanol) o éter monometilico o monoetilico de 
etilenglicol. Una parte de los nuevos compuestos puede em- 

15' plearse asimismo en solución acuosa.
Por otra lado, junto con humectantes o dispersan­

tes se los puede emplear en forma do sus dispersiones acuo- 
sas; por ejemplo, para proteger substancias que tienden a 
la putrefacción, como el cuero, el papel, etc.

20. Las soluciones o dispersiones de materia activa
que pueden emplearse para la protección de estos materiales 
presentan con ventaja un contenido de materia activa de 
0,005 g/litro a lo menos: por ejemplo, de 0,01 a 5 g/litro 
y, preferentemente, de 0,1 a 3 g/litro.

25. Los compuestos de este invento manifiestan tam -
bién excelente acción fomentadora del crecimiento de los 
animales útiles (por ejemplo, cerdos y aves do corral) y 
de los rumiantes (como ganado bovino u ovino).

Las materias activas pueden administrarse a los

- 20 -
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animales directamente- y- ello tanto en dosis individuales 
como repetidas, en forma de soluciones, emulsiones, suspen­
siones, polvos, pastillas, bolos y cápsulas, por via pero- 
ral, abomasal o inyectable. Las materias activas, o bien 
las mezclas que las contengan, pueden tambión añadirse al 
pienso o a la bebida o estar contenidas en las llamadas mez­
clas previas para piensos.

A causa de su amplio espectro de acción microbi- 
cida, los compuestos de esto invento pueden emplearse asi - 
mismo en la medicina veterinaria para combatir a los micro­
organismos patógenos por fuera y por dentro del animal,par­
ticularmente en la piel, en el sistema intestinal y en el 
sistema urogenital. Para combatir a los microorganismos pa­
tógenos en la medicina veterianaria y/o para lograr acción 
favorecedora del crecimiento en los animales útiles, los 
compuestos de este invento pueden combinarse con las mate­
rias siguientes :
1. - Antibióticos :

penicilina y sus derivados, 
cefalosporina y sus derivados 
eloramfenicol
tetraciclina (por ejemplo, clorotetraciclina y oxite- 

traciclina)
rifamicina y sus derivados (por ejemplo, rifampina) 
linc omiciña
bacitracina y sus sales 
pirrolni trina 
mixina
estreptomicina
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parvulina 
espir amiciña 
neomiciña 
tiopeptina 
tilosina

2. - Sulfonamidas :
N ' - (3,4-dimo til-5-i s oxaz o li 1 )-su.lf ani lamida 
N ' -2-piracinilsulfanilami da
2,4-dimetoxi-6-sulfanilami do-1,3-diacina 
N' - (4-mc til-2-pirimidil)-su.lfanilamida

3. - Nitrofuranos :
3-(5-nitrofurfnrilidenamino)-2-oxazolidinona 
5 -morfo linometi l-3-( 5-ni tr oftn-furilidenamino )-2-ox¡azoli 

dinona
3-amino-6-/2-ni tr o-2-f uri 1) -*vini¿7--piri da ciña 
clorhidrato de l,5-di-(5'-nitro-2'-furil)-penta-l,3- 

di en-on-(3)-2"-ami dino-hidraz ona
4. - Diamino-pirimidinass

2.4- diamino-5-(3 4̂,5-trimetoxibencil)-pirimidina
2.4- diamino-5-(3,4-dimetoxihencil)-pirimidina
2.4- diamino-5-(para-clorofenil)-6-etilpirimidina.

5. - Hjdroxioninolinas :
5,7-d i elor o-8-hidr oxiquinaldina 

5-cloro-7-yodo-8-hidroxiquinolina

6. - Acidos hidroxiquinolin-carboxílicos y ácidos hidroxi-
naftiridínicos :
ácido l-etil-l,4-dihidro-7-metil-4-oxo-l,8-naftiridin- 

3-carboxflico
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ácido oxolínico

7. ** Di-N-óxidos de guinoxalina s
l,4-di-N-*óxido de quin oxa lina
éster metílico de ácido 3-(l,4*̂ dioxo-2""quinoxalin-me- 

5. tilen)-carbacín! c o.
8. - Eteres hidroxi-difenilicos halo^enados : 

éter 2-hidroxi-2',4,4'-*triclorO"difenílico.
9. - Eteres nitrohidroxidifenílíeos.

10. - Anilida-s. de ácido salicílico. eventualmente haloge- 
nadas.

11. - Triaril-metil-imidazoles s 
di-(fenil)-2-clorofenil-imidazoil-( ̂ -metano

12. Vitaminas.
13. - 3-hidroxi-2-metil-4-airona.
14. - 2-mercaptoimidazol.
15. - Alcoholes etoxilados : 
como

R-0 (CHgCHgO^H
16. - 2-bromo-5-nitr otiazol.
17. - Guanídiñas.
18. - Acidos aminoacéticos N-substituidos.
19. - Acido beta-nitropropiénico.
20. - Fenilciclopropilamina.
21. - 2-(4-tiazoil)-'bencimidazol
22. - Pineraciña y sus sales.
23. - Derivados de la benzodiacepinona.
24. - Sulfuros de dihidroxidifenilo
25. ** Acidos 4.5-dihidroxi-2. 4. 6-octatrien-dicarboxílicos.
26. - Acidos 2-formi1-4-clorofenoxiacétieos.

- 23 -
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27.—  Alcoholes alifáticos de cadena lineal.
23. - 2-cloro-lO-(3-dimetilamínopropi 1)-fenotiacina.
29. - Acido acetoxibenzoico
30. - Auxinas s

ácido 3?5-di-secubutil-alfa, beta, delta-trihidroxi-1- 
ciclopenten-valeriánico
ácido 3,5-di-secubutil-delta-hidroxi-beta-oxo-l-ciclo- 
penten-valeriáni c o.

Además do su. acción microbicida, los compuestos 
de este invento tienen también buena actividad antihelmín­
tica. En dosis terapéuticamente eficaces gozan de excelen­
te tolerancia y producen efectos sobresalientes contra : 
Helmintos

Ne^todos, como ascárides, tricoestrongílidos, 
anquilostomátidos y estrongílidos 
Cestodos, como anoplocefálidos y ténidos.

Los agentes que contienen materias activas de la 
fórmula I conformes a este invento pueden utilizarse para 
combatir a los helmintos parasitarios en los animales domés 
ticos y los útiles, como los bóvidos, los óvidos, los cápri 
dos, los equinos, el ganado de cerda, los gatos, los pepros 
y las aves de corral. Se los puede administrar a los anima­
les tanto en dosis únicas como repetidas, y las dosis indi­
viduales importan, según la naturaleza del animal, prefe - 
rentemente de 25 a 1000 mg de materia activa por kg de pe­
so corporal. Mediante la administración prolongada se lo - 
gra en muchos casos mejor acción o emplear una dosis total 
más baja. Las materias activas o las mezclas que las con - 
tienen pueden añadirse también al pienso o a la bebida. EL
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pienso listo contiene las substancias de la fórmula I pre - 
ferentemente en concentración de 0,05 a L % en peso aproxi 

madamante.
EJEMPLO 1

Se disuelven en 200 cc de benceno y 79,1 g de pi- 
ridina anhidra 163,0 g de 3,5-diclorofenol. A 5-152 c y agi 
tando, se instila en el curso de una hora una solución de 
134,6 g de cloruro de deido caprónico en 200 co de benceno. 
Se deja subir la temperatura de la mezcla rcaccional hasta 
202 C, se filtra para separar el clorhidrato de piridina 
precipitado, se lava con agua la solución bencónica y se 
concentra ósta por completo despuós de secarla sobre sulfa­
to sódico en vacío de chorro de agua. El áster 3,5-dicloro- 
fenílico de ácido caprónico que queda (255 g) se calienta a 
60S C y, a esta temperatura, agitando y en el curso de 10 

minutos, se le trata con 400 g de cloruro de aluminio anhi­
dro. Al cabo de 5 horas se vierte en 3 litros de agua con 
hielo, agitando, la masa rcaccional líquida. El precipitado, 
al principio oleoso, cristaliza por completo con la agita - 
ción ulterior. Se filtra, se lava con agua y se seca en va­
cío. Se obtienen así 210,7 g de 2-hidroxi-4,6-dicloro-capro 
fenona, de punto de fusión 39-413 0.

Se hierve en reflujo durante 3 horas una mezcla de 
52,2 g de 2-hidr oxi-4,6-di c 1 or oc apr of enona, 60 g de hidrato 
de hidracina, 67 g de hidróxido potásico y 300 cc de dietil- 
englicol. Se destila el hidrato do hidracina sobrante y a 
continuación se calienta la mezcla reaccional a 195-2002 c 
durante 2 horas. Luego se la deslíe por agitación en 2 li - 
tros de agua con hielo, so la acidifica con ácido clorhídri



co concentrado y se extrae con cloroformo. La solución olo- 
rofórmica se seca sobre sulfato sódico y a continuación se 
concentra. Del aceite que queda se aísla, por cromatografía 
en gel de sílice con empleo de benceno como eluente, el com- 

5. puesto de la fórmula
HO

Cf
10.

Para ulterior purificación, se recristaliza el compuesto en 
hexano. El rendimiento asciende a 38,2 g; punto de fusión,
48-49s C. En lugar de aislarlo por cromatografía, el com - 
puesto puedo ser aislado también por destilación en vacio; 

15. Runto de ebullición: 89a c/0,005 mm de Hg.
EJEMPLO 2

A una solución de 34)1 g de 5-*cloro-2-propil-fo - 
nol en 150 cc de tetracloruro de carbono se añaden a gotas,a 
temperatura de -lOSa -15 s C, agitando y en el curso de una 

20. ñora, 32 g de bromo, disueltos en 20 cc de tetracloruro de 
carbono. Después de agitar a la temperatura del ambiente,se 
concentra por completo la solución rcaccional y se purifica 
por destilación on vacío el compuesto que queda de la fór " 
muía

25. HO

1

Br
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Bl rendimiento ascienda a 34?O g$ punto d o eMllición: 90-
913 C/0,06 mm de Hg.

Por el procedimiento de los ejemplos anteriores o 
por uno de los métodos que se han indicado antes pueden pre- 

5. pararse los compuestos de la Tabla A que sigue, de la fórmu­
la HO

(III)

^3 2
10.

TABLA A
Com - 
pues­
to ns Ri R2 R3 m Punto de fusión en 3 c

1 ci H Cl 5 48 - 49
2 Cl H Cl 1 59 - 60 .
3 ci H Cl 2 aceite (p. de eb. :

86 - 8730/0,005 mmHg)
4 Cl H Cl 3 60 - 61
5 Cl H Cl 4 43 - 44, .
6 Cl H Cl 6 aceite (p. de'eb. :

114 - 11730/0,05 mmHg)
7 Cl H Cl 7 aceito (p. de'eb. :

130 - 13330/0,005 mmHg)
8 Cl Cl H 1 80 - 81 '
9 Cl Cl H 3 aceite (p. de'eb. :

102 - 10430/0,005 mmHg)
10 Cl Cl H 4 4 3 - 4 4
11 Cl Cl H 5 39 - 40/
12 Cl Cl H 6 aceite (p. de eb*. :150sC/0;005
13 Cl Cl H ' 2 " " " :78-823C/0,005
14 Cl Br H 4 59 - 60 mm/Hg.)
15 Cl Br H 3 4 4 - 4 6
16 Cl Br H 1 90-91*
17 Cl Br H 2 aceitc(p.eb.:90-91/0,06 mmHg)
18 Br Cl H 1 8 3 - 8 4
19 Br Cl H 2 56 - 57
20 Br Cl H 3 46 - 47
21 Br Br H 3 40 - 41
22 Br Br H 4 60 - 61
23 Br H Br 3 83 - 84
24 Br Br H 1 91 - 92
25 Br Br H 2 60 - 61
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Determinación de las concentraciones inhibidoras mínimas 
(CIM) contra las "bacterias y los hongos 3

Con los compuestos de la fórmula I se preparan so­
luciones generatrices al 1,5% en metilcellosolve y a conti­
nuación se diluyen óstas do tal modo que la incorporación de 
0,3 cc cada vez de la solución generatriz y sus diluciones 
en 15 co cada vez de agar nutricio caliente produzca una se­
rie de concentraciones en agar de 300, 100, 30, 10, 3, 1, 
etc. ppm de substancia activa. Las mezclas todavía calientes 
se cuelan en placas y después de la solidificación se inocu­
lan con los organismos de ensayo siguientes :
Bacterias gram-p o si tiva s

Staphylococcus aureus 
Sarcina ureae 
Streptococcus faecalis 
Streptococcus agalactiae 
Corynobacterium diphteroides 
Bacillus subtilis 
Hycobactorium phlei 

Bacterias gram-nesativas 
Eschorichia coli 
Salmonella pullorum 
Salmonella cholerae-suis 
Bordetella bronchiséptica 
Pasteurella multocida 
Proteus vulgaris 
Proteus rettgeri 
Pseudomonas aeroginosa 
Pseudomonas fluorescens
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Trichophyton gypserm.
Trichophyton gallineae 
Trichophyton vorrucosum 
Candida alhioans 
Candida krusci

Aspar gi.llus niger 
Aspergíllus flavas 
Penicillium funiculosum 
Penicillinm expansum 
Trichoderma viride 
Fusarinm oxysporum 
Chaetoninm globosum 
Alternaría tennis 
Paecilomyces varioti 
Stachybotrys atra
Después de una incubación de 48 horas a 37^ C 

(para las bacterias) y respectivamente de 5 dias a 28s C 
(para los hongos), se determina la concentración límite 
mínima (en ppm) de las substancias activas con la que se 
reprime el desarrollo de los organismos de ensayo.

Se obtienen como concentración inhibidora mínima 
para los compuestos de la fórmula I valores que están cla­
ramente por debajo de la concentración inicial de 300 ppm. 
Determinación de la acción, microbicida.- 
A. Para comprobar si las materias activas han extermi­
nado (efecto biocida) o solamente inhibido en su desarro­
llo (efecto biostático) los górmenos de ensayo utilizados 
en la prueba anterior, se depositan sobre los lugares de
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inoculación de los gérmenes que no muestran crecimiento re 
dondeles estériles de papel de filtro de 20 mm de diáme - 
tro y, despué^.e un tiempo de contacto de 30 minutos, se 
trasladan los gérmenes, por medio de estos redondeles, a 
agar estéril, bloqueado respecto a las materias activas 
con Tween 80. El tiempo de contacto es ahora también de 30 
minutos. En el caso de que no se advierta en la placa de 
agar secundaria ningdn desarrollo de los gérmenes transmi­
tidos, es que los gérmenes de la primera placa han sido 
exterminados por la primera placa de la materia activa, o 
sea que la materia activa ejerce, en las concentraciones 
dadas, un efecto hiocida sobre los gérmenes ensayados.

Para confirmar la determinación anterior, se roa 
liza la siguiente prueba complementaria :
B. Con matorias activas de la fórmula I se preparan
soluciones de la composición siguiente :

5% de materia activa,
5% de N-coco-beta-aminopropionato sódico,

20% dé agua de permutita y
70% de etilcellosolve (éter monoetílioo de etilen- 

gHcol).
Porciones alícuotas de estas soluciones se con­

vierten, con agua destilada estéril, en emulsiones de 1000 

ppm, 500 ppm, 250 ppm y 125 ppm de contenido de materia 
activa.

Nuestras de 9,9 ce de las emulsiones so inocu­
lan con 0,1 cc de suspensiones de gérmenes (alrededor de 
10*7 gérmenes/cc).
Organismos de ensayo :
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Staphyloc oocus aurous **̂
Strophylococcus fascalis 
Bacillus subtilis 
Protous vulgaris

5. Dospuús de un tiempo do actuación do un minuto ,
so lleva una asa cada voz do las omulsionos inoculadas a 
10 ce do caldo estéril do Byain-Hoayt-Infusión, so incuba 
poy 24 hoyas a 372 y luego so dictamina ol enturbiamiento 
(desarrollo germinal) dol caldo do Brain-Heart-Infusión.

10. Los compuestos ensayadost do la fórmula I mos­
traron en las pruebas antorioros acción biocida.

418224

N O T A

Doscrito ol objeto dol presento invento se de­
claran nuevas y de propia invención las siguientes rei­
vindicaciones con prioridad de la solicitud do patente sui- 

15. za na 12688/72 del 28 do Agosto de 1972'.

1, Procedimiento para la preparación do nuevos 
alquilfenolos, de la fórmula I

25

donde
3^ y X2 significan halógeno,

mientras que
m significa un número encaro poy valor de 1 a 11,



32

constituyentes do la materia activa en agentes paya la 
proteoción do materiales orgánicos contra la acción no­
civa y perjudicial do microorganismos y on especial 
contra microorganismos patógenos en medicina votorinaría, 
caracterizado por reducirse cotonas do la fórmula 11

10.

15.

20.

o m

(II)

donde
y m tienen el mismo significado indioado antes,

y

X*2 significa hidrógeno o halógeno, 
haciendo reaccionar un compuesto do la fórmula II on un 
disolvonto orgánico mixcible con el agua, preferentemen­
te etilenglicol, en presencia de un hidróxido alcalino y 
a la temperatura do ebullición de la masa reaccionante, 
con hidracinaj halogonando posteriormente los compuestos 
resultantes, cuando X'g significa hidrógeno^

2. Procedimiento para la preparación de nuevos 
alquilfenolos.

Sogán so describo y reivindica en la presento 
memoria descriptiva que consta de 33 hojas foliadas y es­
critas a máquina por una sola do sus caras, acompañadas de 

25^ la documentación reglamentaria.
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