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REF.: BA-812% (cognate)

RESUMEN DE LA INVENCION

Compuestos de férmula:

0 (0]
I
R-NH-C~NH-C~-C~CN
/ —
N-O_Rl.

donde R es CH;0CH,~, CHBO(CH2)3-, ciclopropilo o ciclopro-
pilmetilo y R, es alquilo de 1 o 2 dtomos de carbono, que
son eficaces agentes de control de las enfermedades.-de las

plantas.

ANTECEDENTES DE LA INVENCION

Esta invenci6n se refiere a compuestos fungicidas y .
a sh uso en el control de las enfermedades de las plantas.

Fxisten muchas formulaciones comerciales para el con-
trol de las enfermedades flngicas de las plantas. Sin embar-
go, se necesitan mevos fungicidas para conseguir un c&ntrol
mejor de enfermedades particulares de las plantas y para con
trolar variedades de hongos que no son susceptiblesza los
productos comerciales. Los compuestos de esta invencién son
especialmente eficaces contra ciertos Phycomycetes, por.
ejemplé el afiublo tardio del tomate y de la patata y el mil-
dif velloso de la uva. A diferencia de muchos prbductos co-
ﬁerciales, los compuestos de esta invencidén no solamente evi-
tan el ataque de los hongos contra las plantas sino que tam=-

bi&n inactivan al hongo despuds de que la planta ha resultado

infectada.
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COMPENDIO DE LA INVENCION

Los compuestos de £6rmula;
0 o]
|
R~-NH-C~-NH-C—-C-CN
donde R es CH3OCH2~, CH30(CH2)3-, ciclopropilo o ciclopro-
pilmetilo y Rl es alquilo de 1 o 2 &tomos de carbono, son
dtiles para el control de las enfermedades fingicas en las
plantas. El control de estas enfermedades incluye la pre-

vencién, inhibicién y/o erradicacidn de la enfermedad.

Los compuestos de esta invencidn pueden ser aplicados

a las plantas para evitar la infeccidn de las mismas por los

hongos. Los compuestos no sélo son»de.accién preventiva si-
no que tambi&n.son sist@micos y curativos. Es decir, los com
puestos son absorﬁidos por laé plantas y se mueven pdr su
interior. Asi, pueden inactivar a un hongo que ya ha infec-
tado la planta. Debido é que los compuestos son sistémicos,
pueden ser aplicados no solamente a las partes de la planta
infectadas o amenazadas sino también a las partes no igféc—
tadas o al terreno donde crece la planta. Todos estos pun-
tos de aplicacibn estén incluidos dentro del té&rmino "apli-
cacién a las plantas".

n + El hecho de que los compuestos de esta invencidn sean

sistémicos los hace especialmente bien adecuados para combi-

narlos con fungicidas preventivos convencionales. Asi, .las
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corposiciones de esta invencibén estédn constituidas esen-

cialmente por una cantidad fungicidamente efectiva de un

. compuesto de esta invencidn mds otro ingrediente fungicida-

mente activo. También pueden incluifse agentes de formula-'
cibn convencionales.

Los éompuestos de esta: invencitn donde Rl es metilo,
2-ciano-2-metoxi-imino-N-metoximetilcarbamoilacetamida,
2~ciano~2~-metoxi~imino-N=~ (3'-metoxipropijcarbamoilacetami=
da, 2—cian6~N—ciclopropilcarbamoil~27metoxi-iminoacetamida
y 2—cianoTN—ciclopropilmetilcarbamoil—2;metoxi-iminoaceta-
mida, sonllos preferidos por su actividad fungicida.

_5ESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

Los nuevos compuestos de esta invencidn pueden ser
preparados convenientemente por dos vias dife;entes.

En la priﬁera de estas vias, la 2-ciano-2-metoxi-
iminoacetamida (0. Diels y E. Borgwardt, Ber. 54, 1342
(1921)) o un alcoxi-imino homdlogo superior corresgondieg
te de este material de partida se convierté en el anin
de la amida, por ejemplo mediante metéxido s6dico o hi-
druro s6dico en un disolvente inerte adecuado como tetra-
hidrofurano. Este anidén se hace reaccionar con un isocia-~
nato R-NCO, donde R es CH40CH,~, CH30 (CH?:)3-,D- o I>-CH2-.
Esfa reaccidn proporciona el anion del producto: el producdto
se obtiene por acidulacién en un medio acuoso.

En la segunda de estas dos vias, una amina R-NH, se

- 4.
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convierte en la correspondiente urea mediante un cianato

como cianato potésico y la urea se hace reaccionar con

'§cido cianoac&tico y anhidrido acético para dar una ciano-

. acetilurea de .férmula general:

R-N*C~N"C~CH2—CN

Este producto intermedio se convierte despuég en
la ox&ma con nitrito sédico o un.nitrito de alquilo adecua-
do, por métodos conocidos en la técnica. El grupo hidroxi-
iminé es alqﬁilado por métodos conocidos, por ejemplo por
conversifn en la sal sbdica con metéxido sbdico, empleando
dimetilformamida como disolvente y agregando el agente algui-
lante apropiado. Los agentes alguilantes adecuados son los
yoduros y bromuros de alquilo. También pueden utilizarse los
sulfatos de dialquilo. ’ P »

Los compuestos de esta invencidh son fitiles ;omo
agentes de control de las enfermedades de las plantas; La
mayoria presentan propiedades de accibn sistéﬁica y curati-
va cuando se aplicanAal terreno, a los trozos de propagacidn,
a los tallos o al follaje. Las combinaciones con otros fungi-
cédas, especialmente con los que poseen intensas propiedades
residuales, prOporcionaq un control de la enfermedad eSpecial

mente excepcional. Los efectos sistémico y curativo de los

agentes de control de las enfermedades de esta invencién
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constltuyen una contribucidn ﬁnlca a estas combinaciones.
Por esta lazén, se prefieren con frecuenc1a las composicio-
‘nes que contienen otro fungicida'junto con un compuesto de
,esté invencién. La propiedad sistémica de los' compuestos

de esta invenéién es sorprendentemente evidente en el con-
ftrol de la enfermedad llamada.afiublo tardfo de la patata
iy del tomate sobre el follaje, cuando los tratamientos con

;los compuestos se aplican exclusivamente al sistema de raices.
iOt%a evidencia adicional es la proporcionada por la acecidn
i curativa contra las infecciones establecidas por el agente
causal de ia enfermedad éﬁublo'tardio o mildit velloso de

las uvas. La enfermedad puede ser detenida incluso cuando

|los tratamientos se retrasan hasta horas después dg que las

!plantas hayan sido infectadas.
De los hongos que producen enfermedades en los culti~
vog econdmicos, los m&s virulentos son los clasificados como

Phycomycetes. Los trastornos causados por este grupé de hon-

gos son el afiublo tardio del tomate y de la patata asf{ como
el mildid velloso de la uva, de las coles, de las legumbres
y de las cucurbitéceas, Las enfermedades causadas por

Phycomycetes son especialmente susceptibles al control por

los compuestos de esta invenciln.

Los compuestos de esta invencidn proporcionan protec-
cidn contra los dafios causados por ciertos hongos cuando se

aplican en el punto apropiado por los mé&todos descritos més
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adelante y en la proporcidn suficiente para ejercer el efec-
to deseado. Son adecuados para la proteccién de las plantas

vivas por aplicacién de los compuestos de la invencibn al

"terreno donde estén creciendo o en el que pueden ser sem-
. -

bradas o plantadas posteriormente, a las semillas, tubércu-
los, bulbos u otras partes reproductoras de la planta,

antes de la sieﬁbra, asi como al follaje, tallos y/o frutos..
Las aplicaciones al terfeno se realizan con polvos finos,
grénulos, granzas, soluciones, emulsiones o suspensiones.

Las proporciones preferidas de aplicacidén de los com-
puestos de esta invencidn al terreno en el gue las plantas
estén creciendo o donde se cultivarén oscilan entre 0,5 y
500 ppm en peso del terreno donde las rafices estdn o estarédn
creciendo, Las proporcione§ de uso més preferidas eétén com=-
prendidas entre 1 y 200 partes por millén. Las‘proporciones
més preferidas estin comprendidas eﬁtre 5 y 100 ppm. Las pro-
porciones preferidas de aplicacifén a semillas, tubééculos,
bulbos u otras partes reproductoras de la planta oscilan
entre 0,5 y 100 g de compuesto activo de esta invencidén por
kg de méterial_de siembra tratado. Las proporciones mis pre-
feridas estin comprendidas entre 1.y 75 g de combuesto acti-
v6-por kg y todavia mejor entre 2 y 50 g/kg. Las aplicacio-
nes-de este tipo se realizan mediante polvos finos, suspen=
siones, emulsiones o solﬁciones:

Las proporciones preferidas de aplicaci6én para los
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compuestos de esta invencidn él follgje, tallos y/o frutos
de las planté§‘vivas oscilan entre 0,05 Q 20 kg de ingre~
diente activo por hectirea. Las prop;rciones més preferi-
das estin comprendidas entre 0,1 y 10 kg/Ha y todavia mejor
de 0,2 a 5 kg/Ha. La cantidad égtima dentro de estos limi-
|

;tes depende de diversas variables muy conocidas por los ex-

}pertos en la técnica de la proteccién de plantas. Las va-
!

_,riables son, aunque sin limitarse a ellas, la enfermedad que

;ha‘de ser cohtrolada, las condiciones atmosféricas esperadas,
gel tipo de cultivo, la fase de;desarrollo del mismo y el in-
tervalo transcurrido entfe aplicaciones sucesivas. Puede ser
necégario'rgpetir las aplicaciones dentro de los limites da-
Fos una o muchas mfs veces, a intervalos de 1 a 60 dias. Las
%plicaciones se realizan mediante polvos finos, suspensiones,
emulsiones o soluciones.

Las composiciones de esta invencidn, adem&s del ingre-
diente activo de la misma, pueden contener insecticidas, aca-
ricidas, bactericidas, nematocidas, fungicidas u otros pro-
ductos quimicos agricolas convencionales tales como agentes
para que cuaje el fruto, compuestos paia aclarar los frutos,
ingredientes feitilizantes y similares. Con frecuencia se
pfefieren las composiciones con otros fungicidas, especial-
mente con maneb, captafol y chlbrthalonil. Los productos qui-

micos agricolas adicionales se emplean en mezclas o combina-

ciones en cantidades que oscilan entre 1 y 20 veces la del




1 compuesto o compuestos de esta in&encién. La eleccién apro-
piada del producto quimico adicional y.de sus proporciones
es fdcilmente realizada poi el experto en la técnica de pro-
teccidn de las plantas contra la depredacifn causada por
5 las pestes. Los siguientes a:qmemxw son ilustrativos de los
productos quimicog agricolas qué pueden ser incluidos en
las composiciones de los compuestos de esta invencién o que,
- . jg .édicionalmente, pueden ser agregados a las pulverizaciones
gue contienen uno o mis de los cdmpuestos activos de esta
10 . .invenFién:
@isulfuro de bi(dimetiltiocarbamoilo) o disulfurc de tetra-
. metiltiuram (thiram);
. saleé met&licas de &dcido etilen-bi-ditiocarbdmico o de éci-
. dog propilen-bi-ditiocarb&micos, v.g. sales de mangane-

: 15 so, cinc, hierro y sodié (maneb o zineb);
acetato de n-dodecilguanidina (dodiﬁe);
N-(triclorometiltio)ftalimida (folpet);
.N-[(triclorometil)tio]~4~ciclohexen—1,2-dicarboxamida'

(captan);
20 cis~N—[(1,1,2,2-tetracloroetil)tio]-4-ciclohexén-1,2—dicar-
boximida (captafol); '
2,4~dicloro~6- (o~cloroanilino)=-s-triazina ("Dyrene");
3,3'-etilen-bi (tetrahidro-4,6-dimetil-2H-1,3,5~tiadiazin-2~
tiona) (milneb); )

25 hidréxido de trifenilestafio (hidr6xido de fentin);

-0 -
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acetato de trifenilestano (acetato de fentin);
N'-diclorofluormetiltio~N,N-dimetil~-N'~fenilsulfamida
(dichlofluanid);

tetracloroisoftalonitrilo (chlorthalonil);

——

sulfato de cobre tribfsico;

cobre fijado;

azufre;

1-(butilcarbamoil)-2-bencimidazolcarbamato de metilo
(benomyl) ;

2-bencimidazolcarbamato de metilo;

1,2-bi(3-metoxicarbonil~2~tioureido)benceno (thiophanate de

metilo).

Los productos quimicos agricolas antes citados son
simplemente ilustrativos de los compuestos que pueden mez-
clarse con los compuestoé activos de la invencidn y no se
pretende que en modo alguno la limiten.

El uso de pesticidas en combinacifn con un cémpuesto
de esta invencidn parece alguhas veces aumentar considera—
blemente la actividad del compuesto activo de la invencidn.
A;guna; veces se observa un grado inesperade de §ctividad
cuando se emplea otro pesticida junto con los métodos de es-
ta invencién. |

'.Las formulaciones Gtiles de cgmpuest6s de £o6rmula kI)

pueden prepararse por métodos convencionales. Comprenden

polvos finos, grinulos, granzas, soluciones, suspensiones,

- 10 -
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emulsiones, polvos mojables, coﬁcentrados emulsionables y
simiiares. Muchos de ellos pueden ser apliéados directamen-
te. Las formulaciones pulverizables puéden ser dilufidas con
médioé adecuados y utilizadas a volfimenes de pulverizacién
comprendidos entre algunos litros y varios centenares de li-
téos por hectérga. Las composiciones de gran concentracién se
uglllzan fundamentalmente como intermediarios para otras for-
mulaciones. En sentido amplio, las formulaciones contienen
a%rededor de 1 a 99 % en peso de 1ngred;entes activos y por

lo menos uno de los siguientes ingredientes: a) alrededor de

0,1 a 20 % de!agentes tensoactivos y b) alrededor de 5 a 99 %

R . I .
de diluyentes' s6lidos o liquidos. M4s especificamente, contie-.

nen estos ingredientes en las siguientes proporciones aproxi-

ﬁalas:
Porcentaje en peso
Ingrediente Agentes
activo Diluyentes tensoactivos
Polvos mojables 20~90 0-74 1-10
\

Suspensiones oleosas, emul-

siones y soluciones

(incluidos los concen

trados emulsionables) 5-50 . 40-95 0~15
Suspensiones acuosas 10-50 40-84 1-20
Polviso finos , 1-25 70~-99 0- 5
Granulos y granzas 1-85 5-99 0-15
Conposiciones concentradasi 90-99 0-10 0~ 2

Naturalmente, pueden utilizarse proporciones in-

- 11 -
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feriores.o superiores de ingrediente activo, de acuerdo con

el ﬁso pretendi@o y las propiedades fisicaé del compuesto.
Algunas veces es conveniente emplear éroporciones mayores

de agente tensoactivo a ingrediente activo y se consiguen
mediante la incorporacién a la formulacién o mezclando en tan=-
qﬁes. Anélogamgnte, pueden incorporarse o mezclarse en tanque
aceites y humectantes.

|

L Los diluyentes sblidos tipicos estdn descritos en la
! ' .
oPra de Watkins y colaboradores, "Handbook of Insecticide

Dhst Diluents and Carriers", segunda edicidn, Dorland Books,
Caldwell, N.J. Se prefiereﬁ los diluyentes més absorbentes pa~
ra los polvoé mojables y los més densos para los polvos finos.
Los diluyen£es y disolventes liquidos tipicos estin descritos
ei la obra de Marsden, "Solvents Guide", segunda edicién,
Interscience, New York, 1950. Se prefie;e una solubilidad infe~
rior a 0,1 % para los concentrados en suspensifn; los concen-

trados en solucidn deben ser preferiblemente estables contra

la separacifén de fases a 0°C. En la obra “"McCutcheon's Deter-

~gents and Emulsifiers Annual", MC Publ.Corp., Ridgewood, New

Jerséy, asi como en la de Sisely y Wood, "Encyclopedia of

‘surface Active Agents", Chemical Publ.Co., Inc., New York,

1964, se encuentran listas de agentes tensoactivos y aplicacio-
nes recomendadas, Todas las formulaciones pueden contener can-~
tidades minoritarias de aditivos para reducir la espuma, apel-

mazamiento, corrosién, crecimiento microbioldgico, control

- 192 -
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del pH, etc. Preferiblemente, los ingredientes deben ser
aprobados pox la U.S. Enviroqmental Protection Agency para el
uso pretendido.

Los métodos de preparacién de estas composiciones son
muy conocidos. Las soluciones se preparan simplemente mezclan-
do los ingredientes. Las composiciones sflidas finas se prepa-
ran mezclando y habiEualmente moliendo, por ejemplo en un mo=-
lino de martillos o fluido. Las suspensiones se preparan mo-
liendo én mojado (véase, por ejempio, la patente estadouniden-
se 3.060.084 de Littler). Los gr&nulos y granzas pueden pre-

pararse rociando el material activo sobre vehiculos granulados

preformados o por té&cnicas de aglomeracibén. Véase J.E. Browning,

"Agylomeration", Chemical Engineering, 4 de Diciembre de 1967,

pdg. 145 ££. y "Perry's Chemical Engineer's Handbook", cuarta
edicibén, McGraw-Hill, N.Y., 1963, pags. 8-59 ff.
Para més informaciénrrelativa a las formulaciones,

véanse, por ejemplo, las siguientes referencias; .
""" J.B. Buchanan, patente estadounidense 3.576.834, 27 de
abril de 197%, columna 5, linea 36 a columna 7, linea
70, y Ejemplos. 1-4, 17, 106, 123-140.
R.R. Shaffer, patente estadounidense 3.560.616, 2 de
Febrero de 1971, columna 3, lineca 48 a columna 7, li-
" nea 26 y Ejemplos ;-9, 11-18.

E. Somers, "Formulation", capftulo 6 en Torgeson,

- "Fungicides", volumen I, Academic Press, New York, 1967,

- 13 -
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Los siguientes ejemplos ilustran la invencidn. Todas las
partes -y porceﬁtajes se dan en peso.

EJEMPLO 1

Pfeparacién de g—ciano-Néciclopropilcarbamoil-z-metoxi—imino-
acetamida - |
Se agitan y se calientaneﬁ un bafio de vapor 57 g de
ciclopropilurea (Chem.Abstr. 69, 2319),. 54 g de 4cido cianoacé~-
tico y 115 ml de anhidrido acépigb. Cuando la temperatura de
la mezcla llega a 85°, se @ g; pr’edn d.e :. calor de reaccién
y se aplica refrigeraci6n éxterﬁa.para mantener la temperatura

bajo control. Después de agitar durante una hora en el bafio

" de vapor, se enfrfa la mezcla y la cianocalquilurea se recupera

por filtraciﬁn, lavando con &ter y secando. Rendimiento: 66 g,
p.£. 170~-2°.

Se suspenden.63,5 g de la urea anterior en 250 ml de
&cido acético. La suséensiﬁn se’enfria a 10° Y se afiade gota
a gota y agitando una solucién de 46 g de nitrito s&dico en
68 ml de agua. Después de agitar durante 1; noche, se ahfaden
gota a gota 32 ml de &cido clorhidrico concentrado a la.sus-
pensidn espesa, agitando y enfriando en hielo. Se filtra: ia
2—ciano~N—ciclopropilcarbamoil—2—hidroxi-iminoacgtamida, se
lava con agua y éter y se seca. Rendimiento: 64 g, p.f. 210-2°.

Se disuelven 3,9 g de la oxima anterior en 30 ml de .

acetona & se anaden 1,6 g de carbonato'potésico anhidro en pol-

vo y 2,2 ml de sulfato de dimetilo. La mezcla se agita y se

-1 -
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calienta.a reflujo durante 2 horas. Despu&s se enfria en hielo
y el producto se precipita por adicidén de agua de hielo. Des-
pués de filtrar, lavar con agua y &ter y secar, el producto
pesa 3,8 g. Por recristalizacién en alcohol absbluto se obtie-

nen 3,2 g de 2-ciano-N-ciclopropllcarbamoil-2-metoxi~imino~
i .

‘acetamida, p.f. 181,5~182,5°,

EJEMPLO 2

|
ol

eparacidn de 2—éiano-N—cicloprop§1getilcarbamoil-2~metoxi-

iminoacetamida

ir
|

Se disuelven 50 g de hidrocloruro de ciclopropilmetil-
i .

amina (Columbia Organic Chemicals Co.) en 160 ml de agua. Se

l
aden poco a poco y agitando 57 g de cianato potésico con agi-

ait
tzcién. Después la solucidn se calienta durante 3 horas en un
bJﬁo de vapor. La mezcla se concentra a vgcio hasta sequedad
y el residuo s6lido se extra exhaustivamente con etanol abso-
luto hirviendo. Los extractos combinaaos se concentran a vacio
y se aisldn las sucesivas cosechas de la’ciclbprOpilmétilﬁrea
deseada, p.f. 116-8°. Rendimiento: 27,5 g.

Se agitan y se calientan en un bafio de vapor 26 g de
la urea anterior con 21,4 g de &cido cianocacético y 46 ml de
anhidrido acético, durante una hora. Se .produce cierto despren-
dimiento de calor cuando la temperatura de*la mezcla llega a
85°. Después la mezcla se enfria,‘se filtra, se lava con &ter
y se seca. El rendimiento es de 26 g, p.f. 156-8°.

Se suspenden 24 g de la cianoacetilurea anterior en
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100 ml de &cido ac&tico. La suséensién se agita a unos 15°
y sé afiade gota a gota una solucién de 16,5 g de NaNO, en
24 ml de agua, Después de agitar durante la noche ; la tempe-
rétura ambiente, la suspensidn espesa se trata gota a éota
con 11 ml de &cido clorhidrico coﬁcentrado mientras se en-
fria. El compuésto hidroxi-imino deseado se recoge en un fil-
tro, se la&a cén agua de hielo y &ter y se seca. El rendimien-
to es de 25 g de 2-cianc~N~ciclopropilmetilcarbamoil-2-hidroxi-
iminoacetamida que funde a 200-2°.-

' Se disueiven 3,; g de la oxima anterior en 25 ml de

i

acetona. Se afidden 1,2 g de carbonato potédsico anhidro pul-

" verizado y 1,7 ml de sulfato de dimetilo y la mezcla se agi-

ta y se calienta a reflujo durante 2 horas. El producto pre-
cipita por adicién de agua de hielo a la mezcla de reaccidn

enfriada. Después de filtrar, lavar con agua de hielo y é&ter
y secar, el producto pesa 2,4 g. Despu&s de recristalizar en
etanol abgoluto, el producto, 2—ciano-N—ciclopropilmétilcar-
bamoil*Z-metoxi-iminoacetamida( pesa 2,2‘g’y funde a 148,5-

149°,

Los siguientes compuestos pueden prepararse de forma
similar:
2-ci§no~N~ciclOpropilcarbamoil-2—etoxi~iminoacetamida, p.£.

136,5-138° y

2~ciano-N-ciclopropilmetilcarbamoil-2~etoxi~iminoacetamida.

- 16 -
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EJEMPLO 3

Preﬁaracién de 2-ciano-2-metoxi~imino-N- (metoximetilcarbamoil)

b acetamida

A una suspensidn de 2,70 g de 2-ciano~2—metoxi—imino:
acetamida en 10 ml de tetrahidrofurano se afiaden 1,20 g de
una suspensién gl 55 & de hidruro'sédico en aceite mineral,
poco a poco y agitando. Después de agitar durante ;5 minutos,
se afniaden gota a gota 2,40 g de isocianato de metoximetilo.
La mezc;a se agita a 50°C durante 3 minutos para asegurar gque
la reacpién es completa. Despugs la mezcla se enfria en un

bafio de hielo y se afiade r&pidamente y agitando una solucién

‘de 1,9 ml de 4cido acético en 120 ml de agua de hielo. Des-

' pués de agitar durante 25 minutos més, se recoge la 2-ciano~-2-

metoxi~imino-N-metoximetilcarbamoilacetamida en un f£iltro, se

lava con agua y &ter y se seca. El producto pesa 2,7 g y fun-

de a 163,5~-165°C.
EJEMPLO 4

Preparacidn de 2~ciano-2-metoxi~imino-N-(3'-metoxipropil)car-

bamoilacetamida

Se prepara 3-metoxipropilurea a partir de metoxipropil~
amina y cianato potdsico. Se mezclan 76 g de este producto con 43
g de 4cido cianocacético y 100 ml de anhidrido acético. La mezcla
se aéita y se calienta en un bafio de vapor. Cuando la tempera-
tura de la mezcla llega a'85°C, se desprende calor de reaccifn

y se aplica refrigeracidén externa para mantener la temperatura
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bajo control., Después de agitar durante una hora en el bafio

de vapor, se enfrfa la mezcla. La cianoacetilurea se recupera

por filtracién, lavado con agua y secado. Rendimiento: 67,5 g,

p.£f. 128,5-130,5°.

Se suspenden 70 g de la urea’;nterior en 560 ml de .
&dcido acético. Se enfria la suspeﬁsién a 5-10°C y se aﬁadé
lentamente y agitando una solucién de 42 g de nitrito s6dico
en 65 ml de agua. Después de agitar durante la nocﬁe,'se afia~-
den lentamente 35 ml de &cido clorhidrico y la solucidn se

concentra a vacio a sequedad. El residuo se tritura con un

volumen aproximadamente igual de agua y se enfrfa en hielo.

'La 2-ciano~2~hidroxi~imino~N- (3'-metoxipropil)carbamoilacetami-

da se obtiene por filtracitn, lavado con agua de hielo y seca-
do y es suficientemente pura para ser utilizada en la siguien-
te etapa.,

Se disuelven 4,5 g del compuestoﬁkﬁxmi—iﬁiﬁo gn 25 ml
de acetona y se afiaden 1,6 g de carbonato potédsico aﬂhidro
pulverizado y 2,2 ml de sulfato de dimetilo. La mezcla se ca-
lienta a reflujo y se agita durante 2 horas. Después se enfria
en hielo'y se trata con agua de hielo. Precipita el producto
gue se filtra, se lava con agua y &ter y se seca. Rendimiento:
4 g, p.f. 126-127°. .

T ' EJEMPLO 5
La 2-etoxi~imino-2-cianoacetamida puede prepararse por

reaccién de 2-ciano-2~hidroxi-iminoacetamida con un agente eti-
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lante como sulfato de dietilo, én presencia de una base como
cargonato potédsico, en un disolvente inerﬁe como acetona. Por
reaccién de la 2-etoxi—imino-Z—cianoaéetamida con isocianato
dé mefoximetilo por el método del Ejemplo 3, puede prepararse
2-ciano-2-etoxi-imino-N-metoximetilcarbamoilacetamida, p.f.'
124-125°C. '

l BJEMPLO 6

l Siguiendo el m&todo del Ejemplo 4, haciendo reaccio-=
ngr é-ciano-2—h;droxi—iminofN—(3'—metoxipropil)carbamoilacetami-

da con sulfato de dietilo, puede prepararse 2-ciano-2-etoxi-imi

. l -
no-N« (3 '-metoxipropil)carbamoilacetamida.

1
‘ EJEMPLO 7

Un preparado en polvo mojable puede obtenerse y aplicar-~

se como sigue:

Porcentaje

2~ciano-N-ciclopropilcarbamoil~2-

metoxi-iminoacetamida _ 50 ’
alquilnaftalensulfonato sédico 2
mﬁétilcelulosa de baja viséo;id;d - -2k
tierra de diatomeas 46

Los ingredientes se mezclan, se muelen groseramente a

martillos y después se muelen al aire para producir particulas

de ingrediente activo, précticamente todas ellas por debajo
de 20 micras de didmetro. El producto se vuelve a mezclar

antes de envasarlo.

Todos los compuestos de la invenciSn pueden ser for-
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Este preparado se dispersa en agua en una‘céntidad
éuficiente para dar una concentracidn de 400 ppm de compues-
to activo de esta invencibén. La dispersi6n se pulveriza has-
ta chorrear sobre unas plantas dg tomate en macetas y se deia

secar. Tanto las plantas tratadas como las no tratadas se

inoculan con una suspensifén de esporas de Phytophthora infestans

y se incuban durante un dfa en una cfmara saturada de humedad.
.

ﬁl cabo de 5 éias de incubacién adicional en el invernadero,

éodos los tomates no tratados han muerto debido a la enferme-
i

dad afiublo térdio. Las plantas tratadas con una concentracién

de 400 ppm eétén sanas con pocos sintomas de enfermedad. lLos

chpuestos N-ciclopropilmetilico, N-metoximetilico o N-metoxi-

_ p&opilico pueden sustituir a la 2-ciano-N-ciclopropilcarbamoil-

2-metoxi-iminoacetamida con resultados similares.
EJEMPLO 8 .
Ei preparado del Ejemplo 7 puede mezclarse eé un
tanque de pulverizaci6n con el fungicida benomyl. Este prepa-

rado puede diluirse hasta una concentracidn de 500 ppm de

ingrediente activo. El bénomyl en la mezcla debe encontrarse

‘a una concentracién de 100 ppm. Pueden aplicarse pulveriza-

ciones hasta chorrear, cada semana durante la temporada de
desarrollo, a un campo de pepinos expuesto a infeccidn por

el hongo del mildid velloso (Pseudoperonospora cubensis),

el hongo del mildid pulverulento (Erysiphe chichoracearum),
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y el hongo del afiublo del tallo gomoso (Mycosphaerella

cit;ullina). Lgs plantas pulverilzadas con esta mezcla son
sanas y producen una cosecha normal mientras que las plantas
no pulverizadas est4n dafiadas por uno o més de ‘los hongos
citados,

| EJEMPLO 9 .

] Unas plantas de tomate cultivadas en macetas en inver-
Jadero se inoculan pulverizindolas con una suspensién de espo-
ﬁas de P. infestans. Se incuban en una cédmara saturada de hu-

medad a 20°C durante 20 horas. Las plantas de tomate infecta-

das se sacan de la cémara de incubacién con el tiempo sufi-

ciente para pulverizarlas con diversos agentes de control de

la enfermedad. Los compuestos citados més adelante se dispersan
ajuna concentracién de 400 ppm de ingrediente éctivo. Se pul-
verizan tres plantas infectada; con dispersién suficiente para
chorrear éobre las plantas secas. Deépués del tratamiento, las
plantas se introduceﬁ en un invernadero durante 5 diéé mis
de_incubaci6n. Las'plantas no tratadas mueren a causa de la
enfermedad afiublo tardio. Las plantas tratadas se clasifican

con respecto al porcentaje de follaje que estd sano (porcenta-

je de control de la enfermedad). L& accibn curativa de los

compuestos de esta invencidn se pone de manifiesto en la si-

gulente tabla:
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Porcentaje de con-
Compuesto - trol de la enfermedad

2-cianoju—ciclopropilcarbamoil—2¥met9
xi-iminoacetamida 100

2-ciano-2-metoxi-imino~N-metoximetil~-
. carbamoilacetamida ‘ 96

2=-ciano~N~ciclopropilmetilcarbamoil -
2-metoxi-imincacetamida 1.00.

2~ciano=-2~-metoxi~imino~-N-metoxipropil—~

carbamoilacetamida 99
control de tratamiento con agua 0
EJEMPLO 10

Un preparado en polvo mojable puede obtenerse como

. sigue:

Porcentaje

-

2=-ciano-N~ciclopropilcarbamoil-2~etoxi-

iminoacetamida . 80
alquilnaftalensulfonato s6dico ' 2
ligninsulfonato s&dico: ’ 2\
sflice amorfa sintética : : 3}
caolinita ! - 13

Los inéredientes pueden mezclarse iIntimamente, pasar;
se por un molino de martillos para producir un tamafio prome-
dio de particula inferior a 40 micras, mezclarse de nuevo y
tamizarse a través de un tamiz n° 50 de las Normas Estadouni~-
densés {aperturas de 0,3 mm) antes de embalarlo.

Este preparado puéde aplicarse como sigue: se selec-

ciona un campo-de patatas donde hay una infeccién uniforme pe-
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ro ligera del aifiublo taxdio y €n el'que el follaje mis anti-

guo de cada planta contiene una o dos lesiones de

Phytophthora infestan;ésporuiante. El daifio producido a la
pianta en este momento debe ser ligero pero las posibilidades
de propagacién de la enfermedad pueden ser grandes. Se esta-
blecen unas parcelas de 5 surcos_ae anchura y 20 m de longitud.
Los tratamientos se asignan a las diversas parcelas al azar
pof todo el campo, dejando gran parte del campo sin tratar co-
mo tamiones entre las parce;as tratadas. Se selecciona una
serie

e tratamientos para la aplicaci6én inmediatamente des-

pués de que se.hayan producido las condiciones atmosféricas

‘que conducen a la propagacién de la enfermedad. Entre estos

tratamientos se incluye el preparado de este ejemplo dispersa-
do en agua a una concentracién de 300 ppm de ingrediente acti-

vo. Otros tratamientos deben incluir una representacidn de fun-

~gicidas comerciales como maneb, captafol y chlorothalonil, apli

€ados en la proporcibn de uso recomendada. Ademés de estas
aplicaciones de compuestos individuales, se aplican combina-
ciones del preparado de este ejemplo con cada uno de los fun-
gicidas comerciales en proporciones iguales a la mitad de las
proporciones utilizadas cuando el prodpéto se emblea solo. Las
apiicaciones por pulverizacibén se realizan inmediatamente des-
pués de una lluvia nocturna que tiene la posibilidad de propa=-
gar la enfermedad. Al caﬁo de una o dos semanas, el follaje no

tratado en este campo els t:a'r4 completamente destruido por
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el afiublo tardio. Las parcelas que éec;beﬁ los tratamientos
de fungicidas éomerciales estén gravemenfe danadas y desfolia-
das en un 80 % aproximadamente. Las parcelas gue recibén el
preparado de este ejemplo estén protegidas del afiublo tardio
y sb6lo 1igeraméhte desfoliadas. Las parcelas que reciben la
combinacién del preparado de esta invencidn més un fungicida
comercial son sanas y esté@n libres de enfermedad activa. Pue-
den emplearse los demds compuestos de esta invencidn con resul-
tados s&milares. '
EJEMPLO 11
fuede préparse un polvo mojable como sigue:

Porcentaje

2-ciano-2-metoxi~imino~N-metoximetilcarba-

moilacetamida 80
dioctilsulfosuccinato sédico _ 1
lingninsulfonato s6dico . ' 2
atapulgita ' ' . 17

Los ingredientes se mezclan y se pasan por un molino de
i
martillos provisto de un tamiz grueso. Después de mezclar de
nuevo, se muele finamente en un molino de martillos y se envasa.

Unas cepas de uva cultivadas en invernadero se inoculan

rociéndolas con una suspensidn de esporas de Plasmopara viticola,

mildid velloso. Al cabo de 20 horas de incubacibén en una cédma-
ra saturada de humedad a 20°C, seis de las plantas se pulveri~
zan hasta chorrear con el preparado anterior dispersado en agua

hasta una proporcién de 100 ppm de ingrediente activo. Se reali~
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zan tratamientos con maneb a 2000 ppm de ingrediente activo
sobre plantas similares, Al cabo de 2 ;emanas de incubacibn
en un invernadero, las plantas no tratadas y las plantas tra-
tadas con maneb estén gravemente infectadas por el mildiﬁ ve-
lloso (alrededor del 90 % e las hdjé;-susceptibles estén in-
fectadas). lLas plantas tratadas cén elvpreparado anterior es-~

t&n exentas de enfermedad, poniendo de manifiesto su efecto

A

curativo.
EJEMPLO 12

Polvo mojéble ) Porcentaje
2-ciano-N- (3'-metoxipropil)carbamoil-2-me-
> " "toxi~iminoacetamida 40

; dioctilsulfosuccinato sédico ) 1,5
ligninsulfonato sddico » : : 3
metilcelulosa de baja viscosidad 1,5
atapulgita . - 54 |

Los ingredientes se mezclan bien, se pasan por un mo-
lino de aire para producir un taﬁaﬁo proﬁedio de particula
inferior a 15 micras, se mezclan de nuevo y se tamizan éor
un tamiz del n°50 de las normas estadounidenses (aperturas
de 0,3 mﬁ) antes de envasarlo.

Todos los compuestos de la invencidn pueden.ser formu~-
lad;s de la misma ﬁanera.

ot BEJEMPLO 13

.

Polvo mojable ‘ ) . " Porcentaje

2-ciano-N-metoximetilcarbamoil-2-metoxi~-
’ iminocacetamida 80
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Polvo mojable Porcentaje
alquilnaftalensulfonato sédico s 2
l;dninsulfonato sbdico . . 2
silice amorfa sintética. ) 3
caolinita : I 13

Los ingredientes se mezclaﬁ y después se pasan éor‘un
molino de martillos para producir un 95 % de part i.culas meno-
res de 44 micras (tamiz n°325 de las normas estadouni@enses).
Después de tamizar por un tamiz con aperturas de 0,3 mm (n°50),
el producto se envasa.

EJEMPLO 14

-Susgensién oleosa . . : Porcenéaje
2-ciano-N-metoximetilcarbamoil-2-metoxi- .
iminocacetamida ' 25
hexaoleato de polioxietilensorbitol ’ 5
aceite hidrocarbonado altamente alifdtico 70

Los ingredientes se muelen juntos en un molino de are-

na hasta que las particulas sSlidas han sido reducidas a un

tamafio inferior a unas 5 micras. La suspensifn espesa resul-

" tante puede ser aplicada directamente pero preferiblemente

después de haber diluido con aceites o emulsionado con agua.

EJEMPLO 15
Polvo fino Porcentaje
2-ciano=N-metoxipropilcarbamoil~2-metoxi-
iminoacetamida ' . . 10

atapulgita 10
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Polvo fino Porcentaje
pirofilita ~ . 80

El ingrediente activo se mezcla con atapulgita y des-
pués se pasa por un molino de martillos para producir partf-
culas précticamente todas menores de 200 micras. El concen-

trado molido se mezcla después con pirofilita pulverizada has-

ta que la mezcla es homogénea.
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En resumen, la Patente de Invencibén que se solicita de
beri recaer sobre las sigulentes:

REIVINDICACIONES

- 1. Un procedimiento para la preparacién de nuevos deri

vados de iminoacetamidas, Gitiles como fungicidas de férmula:

o g
. R~NH-C-NH-C~C=N-ORy

donde R es CH300H2~, CHZO(CH2)3—, ciclopropilo o ciclopropilme
tilo y Rﬁ es metilo o etilo; cuyo procedimiento se caracteriza

I .
por hacer reaccionar un compuesto de férmula:

U P
' R-NH~C-NH~C-C=NOH

“donde R es el definido anteriormente, con un compuesto de fér-

mula: _ :

(BN

donde n es 1 cuando W es-halégéno, preferiblemente, yodo o bro
mo, y n es 2 cuando W es sulfato’y Rl es el definido ;nterior-'
mente. 1 )

2. Un procedimiento segin la reivindicacibén 1, donde -
R1 es metilo.

3. Se reivindica por Gltimo como objeto sobre el que -
ha de recaer la Patente de Invencidn que se solicita: UN PROCE-
DIMIENTO PARA LA PREPARACION DE NUEVOS DERIVADOS DE IMINOACETA-
MIDA. "
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Todo conforme queda descrito y reivindicado en la pre-

1
sente memoria descriptiva que consta de‘veihtinueve_péginas me
canografiadas. . | '
’ Madrid, 10 Septiembre 1976
BERNARDO UNGRIA
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