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M O R I A  DESCRIPTIVA

El presente invento se refiere a sales de a l-  
fa —hidroxi imino-alqu.ilqu.inolinio con actividad fungici­

da. Mas_ concretamente este invento se refiere a sales do 
a lf  a-hid roxiimino-alquilquinolinio que son activas "in 

vivo" contra la  Peronospora, e l Oidio, la  Botrytis,' 
contra la  roña del manzano y e l roya de la  jadía.

En la  clase de la s  qninolinas se conoce des­

de hace tiempo la  actividad fungicida de la  8-hidroxi- 
quinolina cuyas propiedades se explotan en forma de la  

s a l  sulfato para la  protección de la s  plantas contra 
hongos del terreno (fu sia r io sis , putrefacciones y mohos)!.

Por otra parte, no se ha alcanzado nunca nin­

gún empleo práctico con la  8-hidroxiquinolina ni con 

sus sa les en la  aplicación sobre e l fo lla je  de la s  plan­

ta s  para su protección contra e l  ataque de hongos d is­
tintos do los previamente citados.

Además, es bien sabido que la  actividad bio­
lógica de la  8-hidroxiquinolina desaparece mediante la  

alquilación con oxígeno o nitrógeno (vóaso Albert; "Se- 

lective Toxicity" -  5̂  edición, 1873, pág. 370 y siguien­
te s) .

El objeto de esto invento es, por tanto, des­

c rib ir  nuevos compuestos de la  quinolina cuatemarizada 

activa en vivo contra infecciones por hongos.
Todavía otro objeto de este invento es e l 

de describir e l  mótodo de preparación.

Otro objeto consiste en describir un mátodo 

para combatir infecciones do Botrytis cinérea. Fusicladium 

dentriticum. Sphaerotheca fu l i?inca, utilizando solucio-
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nes, suspensiones o polvos a base de los nuevos derivados 
do quinolina objeto de este invento.

Los compuestos objeto de este invento tienen 
la  fám ula general siguiente;

5.

10.

15.

20.

en la  que
R = H; OH

1̂  = H; a l q u i l .  in fe r j .o r ; h a ld g .n .

R = CNg C-R  ̂ (R  ̂ = alquilo in ferior, fen ilo , arilo ) 
X - Cl"* u otro anián.

Además de lo s compuestos de la  fórmula I, 
objeto de este invento, se encuentran también lo s compues­

tos de betaina que se forman mediante la  eliminación del 

ácido correspondiente a l nión X*", cuando B=0H, de la  fór­
mula general;

25.

G G

e )H,

!-R

(II)

OH
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También un objeto de este invento es e l  proce- 

dimiento para obtener dichos compuestos. Las sales de la  

fórmala general 1, en donde X*" = Cl**, se preparan hacien- 

do reaccionar en un disolvente apropiado (por ejemplo 
5. etanol, totrahidrofurano) una qninolina de la  f  émula 

general:

10

15.

20.

25.

e - e (III)

(en la  que R y R*** tienen e l  significado antes indicado) 

con una alfa-clorometiloxima de la  fám ula general (IV):

Cl - CHg - C - R̂  (IV)
N OE

*- * 2
(on -donde R tiono e l mismo significado que el antes indi­

cado) a la  temperatura, del ambiente o mediante suave calen­

tamiento, segán la  ecuación estequiométrica:

G G - -P^ + Cl-CH.-C-R^ G G -R"
OH . í G

CĤ

-R"
roH

Las sales do quinolina I  cristalizan  espontá­
neamente o con la  adición de éter e tílico . En general és­

ta s  son solubles en agua.
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5.

Las sales internas de quinolinio de la  f 6rí­

mala general I I  se obtienen mediante precipitación con 

á lca lis  a p a rtir  de soluciones acuosas do la s  sales de 

la  fóimuRa I  en donde R = OH. Debido a que esta es una 

reacción regulada por e l  pH, e l tratamiento de la s  sales 

de la  fórmula general I I  con un ácido reestablece la s  

sales cuaternarias de la  fórmula I  con e l  anión deseado:

10.

15.

20.

25.

I I

Las quinolinas de la  fórmula I I I  se conocen 

por la  literatura? asimismo so conocen la s  hidroxiiminas 

de la  fórmula HÍ (vóase K.A. Cgloblin & A.A. Potekhin: 

"Reacción do cloruro de n itrosilo  con metil-vinil-cetona 

y fenil-vinil-cetona". Zhumal Obshehei Khimii vol. 34t 
ns 8, págs. 2688, 2693? K.A. Ogloblin & V.p. Semenov; 

"Reacción de cloruro de n itrosilo  con compuestos insa­

turados XXIV - Reacción con m etilacrilato y acrilonitrilo? 

ib id. vol. 1 ns 8, págs. 1361-1364? K.A. Ogloblin y A. A. 
Pothckhin.;: Reacción do cloruro do n itrosilo  con compues­

tos insaturados XXII? Reacción con alfa-beta-aldehidos in­
saturados"? ibid. vol 1, na 8, págs. 1352-1356).

Parante e l  trabajo que ha conducido a esto 

invento se han preparado y hallado biológicamente ac ti­
vos "in vivo" como fungicidas los derivados siguientes



(e l d lstin titvo qu.e le s precode son la s  s ig la s  de identi­

ficación de la  peticionaria).
M 5224 -  cloruro de 8 -h idroxiqu in olin io- (2-hidroxiimino- 

-butan-3-onil) con punto de fusión de 169-17090 

M 7004 -  betaina de 8-oxiquinolinio-N-(2-hidroxiimino- 
-4)utan-3-onil), punto de fusión 1129-1139C con 

descomposición.

M 6142 -  cloruro de 4-metilquinolinio-N-(2-hidroxiimino- 
-bu*tan-3-onil), punto de fusión 196919730.

M 6195 -  cloruro de 4-metilquinolinio-N-(alfa-hidroxiimi- 
no*^propionitiilo), punto de fusión 1949-19530.

H 5223 - cloruro de quino lin io  - (a lf  a-hid roxiimino -p ro- 

p io n itrilo ), punto de fusión 182-1839C.

M 6562 - cloruro de 4^atilquin.olinio<rN-(alfa-hidroxiimi- 

no-propiofenonilo), punto de fusión 1789-17930,

K 6559 - cloruro de 8-hidroxiquinolinio-N-(alfa-hidroxii- 

mino-propiofenonilo), punto de fusión 1399-141^0.
Tanto la s sa les de adfa-hidroxiimino-alquil- 

-quino linio de la  f  ó muía I  a si como la s  betainas de la  

fórmula I I  obtenibles de la s  primeras, demuestran ser 

aptas para prevenir la  infección de plantas titiles en 

agricultura por hongos nocivos3 asimismo han demostrado 
ser aptas para curar infecciones f&ogicas ya en curso.

Las dosis del principio activo para prevenir o curar in­

fecciones por Botrvtis cinerGa. Fusicladium dentriticum.
Sphaerothqp.a fuliainea parten de un mínimo de 15 micro- 

2gramos por cm de superficie fo lia r  en adelante. E l prin­
cipio activo puede suministrarse t a l  cual o en foima de 

un polvo diluido con agentos inertes, o en solución o
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5.

10.

15.

20.

25.

suspensión acuosa o hidroacetónica.
Con e l fin  de ilu stra r  mejor e l concepto 

inventivo del presente invento so ofrecen los ejemplos 

siguientes:

Preparación del cloruro de 8-hidroxiquino- 
linio-N-( 2-hidroxiimino-butan-3-onil). " - '

A una solución de 8<4iidroxiquinolina (4,2 g *= 

9,0293 moles) en etanol absoluto (30 cc), calentada has­

ta  40SC y mantenida bajo agitación, se adicionó una solu­

ción de 4-cloro-3-hidroxiimino-butan-2-ona, (4,0 g =
0,0293 moles) en e l mismo disolvente (160 cc). La 4-clo- 

ro-3-hid.roxi-iminobutan-2-ona se preparó según K.A. Oglo- 
blin y A. A. Potekhin Zhumal Obshchei Khimie, vol. 34, 

na 8, págs. 2688-2693, Agosto de 1964 (CA.61:14519 f ) .
La solución so mantuvo bajo agitación durante 

1 hora aproximadamente a una temperatura comprendida en­

tre 40a y 45SC, para dejarse luego en reposo a la  tempe­

ratura del ambiente durante toda la  noche.

Se f i l t r ó  e l  sólido a s i  foxmado, se lavó con 

éter e tílico  y luego se secó a l aire. De este modo so 

obtuvieron unos 4,8 g de un sólido crista lin o , amarillo 
o hidrosoluble. El punto de fusión do esto sólido fue 
de 169S-170SC.

Análisis. e_lemontai.: Porcentajes teóricos: C <= 55,62%;

H = 4,67%3 N = 9,98%; C l" = 12,63%¡

Porcentaje hallado: 0 = 55,85%; H = 4, 69%; N *= 9,7% ;

c i "  = 12 ,91.
Espectro de I.R .: bandas de absorción; 3125 - 2770 cm"***;



1695 em***̂  1597 1548 cm*"  ̂ 1374 cm^$ 1309 cm^g
1000 cm***'*$ 832 cm"***$ 760 cm"***.
EJEMPLO 2.

Preparación de 8-oxiquinolinio-R-(2-hidroxi- 
5. imino-bo.tan-3-onil)-betaina.

A una solución acuosa do cloruro de 8-hidroxiqui^- 

nolinio-N-(2-hidroxiimino-butan-3-onil) (2,8 g = 0., 01 moles) 
se in stilo , bajo c ita c ió n , una solución de K0H 0,1 N. 

Cuando e l pE ha obtenido e l valor de alrededor de 5 se 

10. in ic ia  la precipitación de la  betaina correspondiente de
color amarillo. Esta precipitación se completó a pH = 7.

El sólido se separó por filtrac ió n  y luego se secó bajo 

vacio e la  temperarura del ambiente, obteniéndose de este 

modo 2,4 g de sólido.
15 . Su comportamiento a la  fusión, obseivando por

microscopio, se caracterizó por la  aparición de una fase 

liquida a la  temperatura de 1123 -  113SC, acompañada de 

una descomposición parcial.
A nálisis elemental: Porcentajes teóricos: C = 63,92$

20. H = 4,95%; N = 11,47%$ C1 = ausente $ K = ausente.

Porcentajes hallados: C = 6l,7¿%$ R = 4y82%$ N = 10,71%$
Cl ausente; K ausente. Espectro de I.R .: bandas de absor­

oión: 1678 cm , 1393 crn*"̂ *, 1368 cm , alrededor de 1040 

cm"*̂ * (extendida), 828 cm*"\

25. EJE^LO 3.
Preparación do cloruro de 4-metilquino- 

lin io  -N - (2-hid r  oxi iminobut an-3 -on il).

A una solución de 4-metilquinolina (5,8 g -  

unos 0,04 moles) en etanol absoluto (30 cc ), calentada
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hasta 40BC y mantenido bago agitación, se adicionó una 

solución do 4-cloro-3-hidroxiñnino-4)utan-2-ona (5,4 g = 

unos 0,04 molos)* en e l  mismo disolvente (30 cc).

Esta solución se mantuvo bajo agitación duran- 

5. te unas 2 horas a 403-4590 y luego se dejó en reposo 

a la  temperatura del ambiente durante una noche.

Con la  adición de áter e tílic o  a la  solución 
se separó un sólido pardo hidrosoluble con un punto de 
fusión de 1963-19730.

10. Anál i s i s  elemental:

Porcen'Mje,J^Áí&sn: Porcentaje hallado:
Cl" = 12,73$ 01"* = 12,56 %

N = 10,05% N = 9,68%
Espectro de I .R .: bandas de absorción; 2820-2560 cm 3

15. 1701 cm^s 1613 cm^^ 1538 cm"****? 1022 cm*"̂ *3 844 cm**̂ ;

772 om^'.

EJEMPLO 4.

Preparación de cloruro de 4-motilquinolinio-N-(alfa- 
-hid roxi ñnino -prop ionit r i lo ).

20, A una solución de 4-metilquinolina (5,8 ^ unos

0,04 moles) en etanol absoluto (30 cc), mantenida bajo 

agitación, se adicionó a la  temperatura del ambiente una 
solución de beta-cloro-alfa-hidroxiimino-propionitrilo 

(4?7 g = unos 0,04 moles) en e l mismo disolvente (30 cc).

25. La solución so mantuvo a la  temperatura del
ambiente bajo agitación durante unas 2 horas y luego se 

dejó en reposo durante una noche.
Se f i l t r ó  e l sólido a s i formado, se lavó con 

óter, luego se seco en e l  airo. Do este modo se obtuvieron



anos 6,3 3 de nn sólido pardo hidrosolnble con on punrbo 
de fnsión de 194^-19530.

Análisis elemental:

Porcentaje teórico: Cl" = 13,55%; N = 16,06%

Porcentaje hallado: C l"=  13,25%; N = 15,58%;
Espoctro do I.R. * bandas do absorción: 28 20 = 2560 cm"****; 

2247 cm^; 1613 cm'^; 1538 cm*^; 1062 cm^; 795 cm*"*'*'. 
EJEMPLO 5'.

Preparación do clornro do quinolinio-N-(alfa-hidroxiimino 
-p rop ionit r i lo ).

A una solución do quinolina. (5,0 g = 0,0425 

molos) on motanol absoluto (20 cc), a la  temperatura del 
ambiento y bajo agitación, so adicionó una solución do 

a l f  a-hidroxi imino-bet a-cloroprop ionit r ilo  (5,5 g = 0,0425 

moles) on o l mismo disolvente (20 cc).

E l a lf  a-hid roxi imino-bot a-clo ro -p rop ionit rilo  

se preparó seg&n E.A. Ogloblin y V.p. Somenov en Zhumal 

Oiganischskoi Ehimii, vol. 1, n3 8 on la s  páginas 1361 a 

1364, agosto de 1965 (C.A. 64); 588a).

La solución se mantuvo bajo agitaoiÓn todavía 

a la  temperatura del ambiente durante unas 2 horas.

So f i lt r ó  e l  sólido fornado, so lavó con óter 

e t íl ic o , luego se socb en e l  aire. Do esto modo se obtu­

vieron unos 8,5 g de un sólido cristalino y blanco solu­

ble on agua y con un punto do fusión comprendido entre 
1823 y 1833C.

Análisis elemental:

porcentajes teóricos: C l" = 14,33%; N = 17,00% 

Porcentajes hallados: 01 = 14,0¿%; NN = I6,8i%.



.Espectro de I.R .; bandas do absorción: 2740-2560 cm**̂ ;
2232 cm 5 1631 cm***̂  1592 cm**̂ : 1534 cm**̂ : 1055 cm*"̂ :

783 om ^
EJEHPIO 6.

Preparación de cloruro do 4-motilquinolino*^T-(alfa'-hidroxi- 
imino-propiofenon-ilo).

A una solución de 4-aietilquinolina (4)3 g '^ 
unos molos) on etanol absoluto (30 cc), mantenida bajo 
c ita c ió n  constante, so adicionó a la  temperatura del am­
biento una solución do beta-cloro-alfa-hidroxilmino-pro- 

piofenona (5)9 g = unos 0,03 molos) en e l mismo disolvon- 
te .

La solución se mantuvo a la  temperatura dol 
ambionto y bajo agitación durante 1  hora, luego durante 

30 minutos a 40SC. Con la  adición do ótor e tílico  a la  

temperatura del ambiento so sopará un aceito pardo que 

so lificó  a continuación.

E l sólido, separado por filtrac ió n , so lavó 

con ótor e tílico  y luego se secó on e l a ire . Do este mo­

do se obtuvieron unos 6 kg do un producto soluble en 

agua. El punto do fusión fue do 178S-179SC.

Análisis elemental:
Porcentaje teórico; C1 10,40%: N c 8 ,2 ^

Porcentajo hallado; Cl****" -  10,43%: N = 8,48%
Espectro do I .R .; bandas de absorción; 2670-2380 cm*̂ *:

1661 cm*"  ̂ 1597 -  1587 cm**  ̂ 1520 cm"S 1445 cm^: 780

cm .

Proparación de cloruro do 8-hidroxiquinolinio-N-(alfa-



-hidroxiiminopropiofenona-ilo).

A una solución de 8-hidroxiquinolina (4,4 g 

s  unos 0,03 moles) en etanol absoluto (30 ce), mantenida 
bajo agitación constante, se adicionó una solución de 
beta-cloro-alfa-hidroxiimino-propionf enona (5,9 g = 0,03 
moles) en e l mismo disolvente a la  temperatura del am­

biente*

Luego se calentó esta solución hasta 40SC y 
se mantuvo a esta  temperatura 'durante unas 2 horas y lue­

go a la  temperatura del ambiente durante una noche. Con la  

adición de éter e tílico  se separó un aceite pardo que . 
so lid ificó  a continuación.

E l sólido separado se lavó con éter y luego 
se secó en e l  aire. De este modo se obtuvieron unos 5 

g de un producto soluble en agua y acetona, y con un 
punto de fusión de 139S-1413C.
A nálisis elemental:
Porcentaje teórico: C l" = 10,34% 5 N = 8,17%;
Porcentaje hallado; C l" = 11,46%; N = 7,7%.

Espectro de I.R. -Bandas de absorción: 3125-2770 cm"***; 

1653 cm"***; 1597 cm ***; 1546 cm"***; 1370 cm"*** -  1305 cm"***; 
1006 -  1000 cm"****; 823 cm"***; 753 cm"***.
EJEMPLO 8

Determinación de la  actividad:

Actividad preventiva contra Botrvtis Cinérea Pers. sobre 
tomateras.

Se irrigaron de forma uniforme ambas caras 

de la s hojas de tomateras cv. Mamando, desarrolladas 
en tie sto s  en un medio acondicionado, con una dispersión
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hidroacetónica a l 20% de acetona (vol/vol) conteniendo 
loa productos bajo examen, en trea  concentraciones d is-  

tin tas hasta alcanzar e l límite de e se urr imiento de la s  

hojas.
Al cabo de un día se llevó a cabo la  infec­

ción a r t i f ic ia l  mediante la  inoculación de ambas ca­
ras de la s  hojas con una suspensión en caldo carot-de 
Botrvtis Cinérea ( l. 000.000 de esporas por c c .).

Al cabo de la  incubación (7 días) se evaluó 
10. visualmente la  extensión de la  infección por medio de

una escala de evaluación que va de 100 (planta sana) 

a 0 (planta completamente infectada) (váase la  Tabla l )  

TABLA N3 1: Actividad preventiva contra Botxytis Cinérea 
en tomateras.

15. Compuesto Indice de actividad (testigo = 0)

N a __________________________ . . . .

dosis: 0,3% 0,15% 0,07%

5224 100 100 . 100

7004 100 100 100

20. 6142 46 - -

6195 50 - -
5223 100 100 100

6562 60 - -

6569 88 - -

25. Con fin es comparativos:
8-hidroxiquinolina 30 - 0

8-hidroxiquinolino- -  -  0
sulfato
Actividad -preventiva contra Botrvtis Cinérea Pera. en viñas. 

Se rociaron uniformemente ambas caras de la s



hojas de cepas cv. Dolcetto, desarrolladas en tie sto s en 
un medio acondicionado, con una dispersión hidroacetónica 
(a l 20% en volumen de acetona) conteniendo compuesto 
M 5224 en una concentración de 0,15%, hasta alcanzar e l 
limite de escurrimiento de la s  hojas.

Una medición estad ística  demostró que, bajo 

estas condiciones, la  cantidad de substancia activa de­
positada sobre las hojas corresponde a una media de 

100 microgramos/cm^ de hoja.

Al cabo de un día se efectuó la  infección 

a r t i f ic ia l  depositando sobre la  cara fo lia r  10 gotas de 
una suspensión en caldo carot de Botrytis cinérea 

(1.500.000 de esporas por cc).
Al táimino del periodo de incubación (10 días, 

de los cuales 2 dias en un ambiente saturado con humedad, 
y 8 días en una cálula acondicionada a 26ac y 7C% U.R.),
3,as plantas tratadas prueban estar completamente exentas 

de síntomas de enfermedad, mientras que la s  plantas te s ­
tigo (no tratadas) prueban estar completamente infectadas. 

Actividad curativa a travás de la s  hojas de manzanos 
contra Fusicladium dentriticum (Vsfalbr.) Fuck.

la s  hojas de manzano cv. Staiking, desarrolla­

das en tie sto s  y en un invernadero, se irrigaron unifor­

memente con una suspensión acuosa de conidios de Fusicladium 
dentriticum (200.000 conidios por cc.)g al cabo de 2 días 

de permanencia en un ambiente saturado de humedad se tra ­

taron dichas hojas con dos de los productos bajo examen 
en dispersión hidroacetónica (20% en volumen de acetona) 

conteniendo 0,3% de substancia activa, rociando ambas ca­



ras de la s  hojas.
Al cabo de una incubación de 14 dias, e l por­

centaje de superficie fo lia r  exenta de hongos se evaluó 

visualmente segán una escala de evaluación comprendida 

entre 100 (para la  planta sana) y 0 (para la  planta 

completamente infectada).
TABLA NS 2; -Indice de actividad curativa sobre manzanos* 

contra Fusicladium dentriticum. ' '
Compuesto NS Dósis; 0,1 %
M 5224 72

M 5223 63
Actividad curativa a través de hojas de espineras sobre 

Sphaerothaca fuliainea (Schlech) Salom.
Las hojas de la s  pepino ras cv. Maxketer, desa­

rrolladas en tie sto s en un ambiente acondicionado, se 

rociaron uniformemente sobre la  cara superior de la s 

hojas, con una suspensión acuosa de Sphaerotheca fulialnea 

(200.000 conidios por cc)$ al cabo de 24 horas se trataren 
dichas hojas t a l  como se ha descrito anteriormente con 

una dispersión hidroaoetónioa de compuesto 6195 en una 

concentración de 0,15% irrigando ambas caras de la s  hojas.
Al cabo de 8 dias de incubación, la s  plantas 

tratadas resultaton estar completamente exentas de síntomas 
de la  enfermedad, mientras que la s  plantas testigo  (no 

tratadas) probaron estar totalmente infectadas.

REIVINDICACIONES

Descrito e l objeto del presente invento se de­
claran nuevas y de propia invenoión la s  siguientes re i-
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5.

10.

15.

20.

25.

vindicaciones con prioridad de solicitud de patente i t a l ia ­
na ns 22346 A/75 del 15 de Abril de 1975.

1. Procedimiento para, la  obtención de sales 
de alfa-hidroxiimino-alquilquinolinio, de la  fórmula 

general:

en la  que:
R = H, OH
R*** = H, alquilos inferiores, h állen os

9 3 / 3 '= C' s  0 = C-R (en donde R*̂  = un alquilo in­

fe r io r  ornun arilo  eventualmen 
te substituido),

que constituyen la  materia activa en la  composición de 
agentes para combatir o prevenir infecciones fungicas de 
plantas, caracterizado porque se hacen reaccionar canti­

dades equimolares de compuestos quinolínicos de la  fór­

mula general:

G G -R-*

R
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15.

(en donde; R y R*** tienen e l significado expuesto antes), 
con alfa-cloroalquil-hidroxiiminés de la  fórmula general?

Cl-OHg. /i-R2

NOH

(en donde: R̂  tiene e l significado indicado para la  fór­

mula general, en disolventes ta le s  como etanol o te tra-  - 
hidrofurano, a la  temperatura del ambiente o, en caso 

necesario, mediante calentamiento.
2. Procedimiento segán la  reivindicación 1, 

caracterizado porque opoionalmente de la s  sales de N(alfa- 

-hidroxiimino-alquilo)-8-hidroxiquinolinio de la  fórmula 

general se elimina HX segdn la  reacción:

^ v \
O -R' -HC1,Y r C1eê HOH

CH OH -  0 -  R 2

/ v \
& -Rl

-  C -  R

para constituir los derivados en que R = OH, o betainas 

con la  estructura de la  fórmula

3. Procedimiento para la  obtención de sales de 
25. a lf a-hidroxiimino-alquilquinolinio.



Segán se describe y reivindica en la  presente 

memoria descriptiva que consta de 18 páginas fo liadas y 

e scritas a máquina por una sola de sus caras.
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