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MEMORIA 1ESCRIFTIVA

Este invento so re fie ro  a una nueva c la ­

se do derivados de iy—f  on il—1  , 3**oxazolid3.n—2 , 4—diosas que 

ejercen una actividad fungicida^ ñas particularmente se 

re fie re  a 11- a r i l - l ,  3**'0::azo lid iu -2, 4^dionas substituidas en 

posición 5 , a un procedimiento para su preparación y a su 

cmnloo para conbatir infestaciones en plantas A tilos pro 

ducidas por hongos.
En la  so lic itu d  de patente alemana 

63/17249 do Sumitomo Company so describen derivados de 

N**( 3, 5—d ic lo ro fcn il) —1, S^o^^azolidin—2,4^áiona substituicíos 

en posición 5 por dos grupos do a lqu ilo  o por un hidróge­

no y un grupo do a lqu ilo  que ogercen actividad fungicida. 

Segdn la  so lic itu d  do patente francesa 2.172.295 de BASF, 

estos compuestos parecen tener so lo  una dóbil actividad

fungicida, por lo  que los autores de la  BASF describen 

derivados do N—( 3, 5—dic lo ro f cn il) —1, 3"*cc:a3olidin—2 , 4**dic 

na que tienen en posición 5 dos sustituyentes, uno do los  

cuales está constituido por H, a lqu ilo , y e l  otro por a l  

qucnilo, o ambos juntos representan un grupo mctilónico* 

Se oonoce además que e l compuesto mas representativo en­

t re  los descritos en la  so lic itu d  de patento alemana 

68/17249, o sea la  N - (3 ,5 -d ic lo ro fc n il)-5 ,5 -d in c t i l - l ,3- 

-oxazo lid in -2 , 4-diona, que se encuentra cu e l  morcado con 

e l  nombro do Seleu, tiene efectos secundarios perjud icia­

le s  para e l  hombre.

Por otra parto, e l  compuesto segdn la  so­

lic itu d  do patente francesa 2 . 172 . 295, o sea la  (3 ,5 -d i -  

c lo ro fcn il) —5—motil—5—v in i l—1, 3—oxazolida.u—2,4—dnona (mar­

cas Vinohlosolinc) , 

s in to sis , la s  cuales

xxhibe c iertas d ificu ltados en la  

están realcionadas con la  necesidad

Q U A H I Y



do propárar un la  otato ot a-gar.r^a -insatura do .

La nocosidad do h a lla r  nuovos coapuostos eco-.

voo agrarios inportantos dol ataque do hongos patógcfioslos

nuo o intonso on e l  oanpo do lac N-ariloEMSolidindionas.
La peticionaria ha doscubiortc ahora una nuova

colontos propiedades fungicidas*

Asi pues, constituyo un objeto dol proaont-o in  

vento e l proporcionar nuevas H -fo n i l - l ,  3-cc:azolidin-X ,4-  

wlionas diforontononto sustitu idas en posición 5.

Otro objeto consisto en proporcionar un aóto- 

do para la  proparación do estos coapuostos*

Otro objeto consisto on la  descripción do la

actividad fungicida*
Los conpuootos dol presento invento son los  

quo corresponden a la  f  Amula general;

A

nóoicaaonto ventajosos y efectivos on la  dofonsa de culti-*

e l prinoipal activo do un traba jo  do investigación conti-.

clase do derivados de ctxazolidina, que cstdn dotados do ex

(I)

on donde

R t=t n¡ a lqu ilo  de

y M H- halógeno^ 3y4^dicloroy 3, 5<^dicloroy 3^5di-*

broao^ 3, 5-d ia c t i l ;  3, 5dinotoxi. 3, 3- b i3-

-t r iflu o ro a e t ily

n
0
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Entre loS don.puestos que HRtt Üd^óstrado ser has­

ta  aAbí^á íóá n¡as interesantes se encuentran los expuestos en 

la  Tabla I  siguiente.

i
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E l método de preparación de CátbS compuestos 

-  lo  que bdnsli^u^e díi cbjóto u lte rio r del presente invento 

consiste en hacer reaccionar a lfa -h id rox i-ósto res o sus aná 

logos que tienen la  fórmula general:

OH
i

R" - 'e -C -A  

R

(II)

en donde A y R tienen e l sign ificado expuesto en la  fórmula 

general I ,  R  ̂ = OH, 0R, NH^), con un a r il-iso c ian atc  ?n pre 

sencia de una base te rc ia r ia , que favorece e l c ierre  do ani 

l i o  del carbamato intermediario. La reacción es esquemáti 

camente la  siguiente:
R

N = C=0

Y

Los a l fa —hidroxi—ósteres de tipo  I I  son deri. 

vados fácilmente obtenibles a p artir  de materiales brutos 

económicos.
Los compuestos de la  fórmula I  estén dotados 

de elevada actividad fungicida, que es superior a la  de las

N—( 3 , 5—d ic lo ro fe n il)—l,3***oxazolidiu—2,4—diosas ya conoci­

das (véase las  taolas I I ,  I I I ,  I V ) .
30



Loo ejemplos que siguen 3e ofrecen para ilu s tra r  

mejor e l presente invento.

EJEMPLO 1
N -( 3 , 5-d ic lo ro f en il) -5 -m etil-5 -ca rbe tox i-l, S-oxazoliditr- 

2.4-diona. (compuesto na 4 -  Tabla i ) ^

ge d iso lv ió  en 1  l i t r o  do benceno 37,6 g de 

3 , 5-d ic lo ro fen il-isoc ian ato  y 38 g de m etil-tartronato  

d ie t il ic o  (áster d ie t ilic o  del deido 2-m e t ll-2-hidroxi-ma 

Iónico) .
Se agitó la  solución resultante a la  temperatu 

ra del ambiente durante 3 horas, después de lo  cual, con 

la  adición de 1  cc de trietilam ina, se calentó en re flu jo  

durante 12 horas.



Se f i l t r ó  y se evaporó e l disolvente a 

phesi&ií deducida. E l residuo só lico  se re c ris ta lizó  en a l  

bohdi e t í l ic o ;  de este modo se obtuvieron 45 g de producto 

(agujas blancas, punto de fusión = 109-HOSC) .

(siguiendo un procedimiento análogo se sintetizaron los  

compuestos restantes indicados en la  Tabla i ) .

EJEMPLO 2

Actividad b io lógica de los compuestos del invento

a) Actividad in  v itro .

La actividad se determinó evaluando e l porcentaje de ere: 

cimiento de los hongos cultivados en una t ie rra  conte­

niendo cantidades en aumento de los compuestos que se 

prueban. Estos compuestos se introdujeron en e l medio 

de cu ltivo  en forma de dispersiones con sulfóxido de d i-  

metilo + tween 2o, para obtener una concentración f in a l  

del 0 , 5% en sulfóxido de dimetilo y de 0 ,0l% en tween 2o.

Para las especies de hongos ta le s  como 

Botrytis  cinérea, Monilia fructigena, Penicillium  italicum  

y aspergillu s parassiticum, se puso en e l centro de cápsu­

la s  P e tri conteniendo terreno agarizado (PD Agar Difeo)

1  gota de una suspensión de esporas y m icelio, obteniéndose 

as í un inÓculo c ircu la r . Al cabo de un crecimiento de 4 

días a 259g se midieron los diámetros de las  colonias que 

se habían desarrollado y se calcularon los porcentajes de 

inhibición del crecimiento con respecto de los testigos sin  

tra ta r . Para las  especies Helminthosporium Maydis, Hclmin 

thosporium oryzae y A lternaría tenuis, se introdujeron 100 

m icrolitros de una suspensión de esporas y micelio en tubos 

conteniendo lo  ce caldo de patata (D ife o ), los cuales se 

mantuvieron horizontales y en incubación durante 7 días

25SC. Después de este periodo y después de intensa agitaa



ción se calculó e l porcentaje de la  inhibición del crecimien 

to  &  los hongos disponiendo los tubos verticalmente y uno 

junto a l otro.
Los resultados obtenidos se exponen en la

Tabla I I .
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b) A ^ iv idad  preventiva contra botrytis cinérea sobre tona

Se rociaron ambas caras de las hojas de toma­

teras cv. Marmande, cultivadas en tiestos  en un ambiente 

acondicionado a 25ec, y 60% de humedad re la t iv a , con una 

solución hidroacetónica a l  20% de acetona (v o l./ v o l.) de 

los productos que se prueban.

Después de un día se efectuó la  infección ar 

t i f i c i a l  inoculando una suspensión de Botrytis cinérea en 

caldo de zanahoria ( 1 .000.000 de esporas/cc) en ambas Caras 

de las hojas. Después do un tiempo de residencia de 24 ho 

ras en un ambiente saturado de humedad a 26ac se t ra n s fi­

rieron las plantas a un ambiente a 26sc y 70% de humedad re  

la tiva  durante la  duración del periodo de incubación (6 d ía s ).

Por dltimo se evaluó visualmente la  grave 

dad de la  infección segdn índices de una escala de medición 

comprendida entre 100 (planta sana) y 0 (planta totalmente 

in fectada ).

Los resultados obtenidos se recogen en la

Tabla m .

TABLA I I I

Actividad fungicida preventiva contra Botrytis c. sobre 

tomateras

Compuesto n6 Dosis %o 3 1,5 0,75 0,37

4 loo loo 100 95

16 loo loo loo
Sclex (PB 50)
(producto comercial de 
referencia) loo 97 96 8o

Vinchlozoline (PB 50) 
(producto comercial de 
referencia) loo loo 95 8o
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c) Actividad preventiva cuntía plasmopara v it íco la  

sq^re ^laqtas de vid!.

Se trataron las  hojas de plantas de 

ví& cVÍ DdlcettB^ cultivabas en tiestos  en un ambiente a -

boii(i¿da.bnado a 255c y 60% de humedad re la t iva  rociando am-
- i i ,

bas hhMs de la^ hojas con los productos de prueba en una 

solíidiiSn hidroacetónica (20% de acetona v o l./ vo l.) . Des­

pués de 24 horas del tratamiento, se rociaron las  caras 

in fe rio res  de las  hojas con una suspensión acuosa de coni­

dios de plasmopara v it íc o la  ( 200.000 conidios/cc); a l  cabo 

de un periodo de residencia de 24 horas en un ambiente sa­

turado de humedad a 21SC, se tran sfirie ron  las plantas a l  

70% de humedad re la t iva  a 219c durante e l  periodo de incu­

bación (7 d ía s ) . Por último se evaluó la  intensidad ¿e la  

in fección según indices de una escala de evaluación que va 

de 100 (planta sana) a 0 (planta totalmente in fectada ).

Los resultados obtenidos se exponen

en la  Tabla IV*

TABLA IV

Actividad fungicida preventiva contra Plasmopara v it íco la  

sobre plantas de v id .

Compuesto n9 Dosis %o 1 0,5 0,1

2 loo loo loo
7 loo loo loo
9 loo 100 loo

10 loo loo loo
11 loo loo loo
13 loo loo 85

Vinchlozoline (PB 50) 
(Producto comercial de 
referencia) loo 95 8o
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REIVINDICACIONES

Descrito e l objeto del presente inven 

to so declaran nuevas y de propia invención las  siguientes 

reivindicaciones.
1 . -  Un procedimiento para la  prepara 

ción de N -a r il-l,3 -oxazo lid in -2 ,4 -d ion as , de la  fórmula ge­

neral

en donde

R = H; a lqu ilo  de C^-C^;

Y =* H: halógeno* 3 ,4 -d ic loro ; 3 ; 5**d icloro -;3 ; 5- d i -
2o bromo; 3 , 5-d im etil-; 3 , 5-dim etoxi-; 3 , 5- b i s - t r i  

fluorom etil;

A = CN; o C-R^ en donde R^ = OH; OR; NH-NHR; N(R)g!

tt

0

^5 ¿Q actividad fungicida, caracterizado porque comprende ha­

cer reaccionar un isocianato de fen ilo  que tiene la  fórmu­

la :
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N=c=0

(en donde Y tiene e l s ign ificado  expuesto para la  formula 

general)con un a lfa -h id rox i-é ste r de la  fórmula:

10

15

C —  C — A
L  !
R R

(en donde R y A tienen e l sign ificado expuesto en la  fo r ­

mula genera^ R  ̂ =  0H$ OR3 HH )̂  ̂ ^ c ic liz a r  e l compuesto re  

sultante en presencia de una base te rc ia r ia  segdn la  reac­

ción:
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^  0 = 1 1 = 0

20

Y

25 2 . -  Un procedimiento para la  prepara­

ción de N -a r il-l;3 -oxazo lid in -2 ,4 -d ion as .

Segdn se describe y reivindica en la  

presento memoria descriptiva que consta do 16 hojas fo l ia  

das y escritas a máquina por una sola cara.
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M adrid , a 2 3 FEB. 1973

Hrnaáii: JESUS PiCAZO
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