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La eficacia de esta clase de sustancias no es sin embargo total-

La presente invencién se refiere a nuevos derivados
aspiro de 3-(3,5-dihalogenofenil)-oxazolidin-4-tion-4-onas,
a varios procedimientos para su obtencién asi como a su empleo
como fungicidas.

Ya es conocido que los disulfuros de tiuram, ta-
les como por ejemplo el disulfuro de tetrametil-tiuram mues-
tran buenas propiedades fungicidas (véase patente US 1.972.961).
mente satisfactoria en determinados miArgenes de indicacibn;‘éh
especial con cantidades y concentraciones de aplicacién baiﬁ%;

Se han hallado ahora como nue?os compuestos losiﬁé:
rivados espiro de las 3-(3.S-dihalogenofenil)-oxazolidin-z?fibn-

»

beoonas de férmula

g X
(CH, ),
N — (1)
O\r/ '
S Y

donde X e Y son iguales o diferentes y significan halégeno y
n estd por los nimeros enteros 2 & 3.

Asimismo se ha descubierto que los nuevos derivados
espiro de 1a§ 3-(3,5~-dihalogenofenil)-oxazolidin-2-tion-b-onas
de formula (D) se obtienen si (ésteres) de acidos o{-hidroxi-

cicloalquilcarboxilicos

0

(CH2 )n OR
(11)
OH
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donde R significa hidrégeno o alquilo con 1 hasta 4 Atomos de
carbono y n tiene el significado arriba indicado
a) se hacen reaccionar con isotiocianatos (aceites de mostaza)

de férmula

S=C=N - (111)

donde X e Y tienen los significados afriba indicados, en
caso dado en presencia de una base y en presencia de un

diluyente &,

b) se hacen reaccionar con anilinas de férmula

H,N - (1v)

donde X e Y tienen los significadqs arriba indicados, en
. presencia de un diluyente, y las amidas de &cido &(-hidroxi-

cicloalquilcarboxllico que se forman, de férmula

donde X, Y y n tienen los significados arriba indicados, se
ciclizan con tiofosgeno en presencia de una base.

Ademas se ha descubierto que los derivados espiro
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de las 3-(3,5-dihalogenofenil)-~oxazolidin-2-tion-4-onas de
férmula (I) tienen buenas propiedades fungicidas,

Sorprendentemente muestran los derivados espiro de
las 3-(3,5-dihalogenofenil)-oxazolidin-2-tion-4-onas segtn
la presente invencién un efecto fungicida considerablemente
superior, especialmente contra las clases Botrytis, que el
compuesto disulfuro de tetrametil-tiuram conocido por el ac-
tual estado de la téenica, que es un medio reconocidamente “
bueno con igual sentido de eficacia, Las sustancias activas
de la presente invencién representan por lo tanto un enriqﬁéli
cimiento de la técnica. ‘ e

Los derivados espiro de las 3-(3,5-dihalogenofenil)-
oxazolidin-2-tion-4-onas segin la presente invencién estan er
general definidos por la férmula general (I). En esta fbrmﬁIé
son X e Y. iguales o diferentes y estan preferentemente por ...
fluor, cloro, bromo y icdo. El indice n esta preferentemenfé_'
por los ntmeros enteros 2 & 3. |

Tienen preferencia muy especial aquellos compuestos
de férmula (I) donde X e Y significan cloro.

En detalle sean mencionados, ademis de ios compues-
tos mencionados en los ejemplos de obtencidn, los siguientes

compuestos de férmula general (I):

(CH,)
= N (1)

O\\ﬁ//// ,

S
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X Y n
Cl ¢l 3
Br Br 2
Br Br 3
I I 2
C1 Br 2
Cl Br 3

Empleando acido O(-hidroxiciclopropancarboxilico
e isotiocianato 3,5-diclorofenilico como productos de partida
se puede representar el desarrollo de la reacecidn mediantefel

siguiente esquema de férmulas (procedimiento a)

N <

| o
4[/’9\ OH + S=C=N©
OH C1 =H,0

; ca.
S

EmpleAndo o{~hidroxibutancarboxilato de etilo e
isotiocianato 3,5-dibromofenilico como productos de partida
se puede representar el desarrollo de la reaccién mediante

el siguiente esquema de férmulas (procedimiento a):

0 Br

E}/u\oczn, + S=C=N —
' -C, H, OH

OH Br

. Empleando X~hidroxi-ciclopropancarboxilico, 3,5~

dicloroanilina y tiofosgeno como productos de partida, se puede
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representar el desarrollo de la reaccidn mediante el siguiente

esquema de férmulas (procedimiento b):

o c1 0
A + H N-Q c1
\)/1\ ol T AI/\NH-Q
OH °

- 1,0 OH c1

0
—+ CSCL, o <<:¥,//A\\\ cl
“ZHgO i N O
0
\\\ﬂ/// Ccl

S

Los &cidos f-hidroxi-cicloalquilearboxllicos, 6 )
bien sus ésteres, a emplear como productos de partida estan-i:
en general definidos por la férmula (II), En esta férmula ,:Lf
estd R preferentemente por alquile de cadena recta o ramifi-
cada con 1Mmsta 4 Atomos de carbono, tal como especial por
metilo o etilo. El indice n estad preferentemente por los ni-
meros enteros 2 6 3,

Los productos de partida de férmula (II) son cono-
cidos (véase Liebigs Ann. Chem. 1976, 463, asl como Chem,Ber.

55, 2738 (1922)), Como ejemplos sean mencionados: acido
0(~hidroxiciclbpropancarboxilico.o(-hidroXiciclopropancarbo-
xilato de metilo y de etilo, & -hidroxiciclobutancarboxilato
de metilo y de etilo y acido «-hidroxi-ciclobutancarboxilico.

El acido & -hidroxi-ciclopropancarboxilico se puede
obtener, por ejemplo, preparando primeramente por condensacién
acilolnica del éster del Acido succ{nico en presencia de tri-
metilelorogilano el 1,2-(bis-(trimetilsiloxi)-1-¢iclobuteno,
después bromizando el compuesto obtenido, obteniéndose enton-

ces a través de la 1,2-bis-(trimefilsiloxi)-1-ciclobuteno,
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después bromizando el compuesto obtenido obteniéndose entonces l
a través de la 1,2-ciclobutandioﬁa, vor contraccidn del anillo,;
el 4cido 1-hidroxi-ciclopropancarboxilico, El 4&cido 1-hidro- i
xi-ciclobutancarboxilico se puede obtener, por ejemplo, bro-
mizando el Acido ciclobutancarboxllico y tratando el compuesto
l1-bromo obtenido a continuacidn con una solucidn acuosa de

carbonato potadsico.

Los isotiocianatos (aceites de mostaza) a emplear
ademds como productos de partida estin en general definidos
por la férmula (III) y las anilinas por la férmula (IV). En
estas férmulas son X e Y iguales o diferentes y estan prefe-
rentemente por fluor, cloro, dbromo y iodo. |

Los compuestos de partida de las férmulas (III) y
(IV) son compuestos de la quimica organica en general conoci-

dos.,

Para la reaccidn segin la varianﬁe'dé.procedimiento
(a) conforme a la presente invencidn entran en consideracién,
como diluyentes, preferentemente los disolventes orgiAnicos
inertes. Entre éstos se encuentran preferentemente los hidro-
carburos aromdticos, tales como por ejemplo benceno, tolueno,
xileno & 1,2-diclorobenceno, 1los hidrocarburos halogenados
tales como por ejemplo cloruro metilénico, cloroformo o te-
traclorocarbono,

Si se realiza la reaccién segin la variante de pro-
cedimiento (a) conforme a la presente invencidn en presencia-
de una base se pueden emplear todas las bases orgdAnicas e inor-
ganicas generalmente utilizables. Entre é&stas se encuentran
preferentemente las aminas terciarias, tales como por ejemplo

trietilamina o piridina asi como los alcoholatos, tales como

por ejemplo terc.-butilato potdsico o sédico,
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Las temperaturas de reaccién pueden variar en la
variante de procedimiento (2) segln la presente invencién den-
troé® un amplio mArgen. Por lo general se trabaja entre 20 y
200°¢C preferentemente a la temperatura de ebullicisn del di-
solvente empleado en cada caso.

En la realizacién de la variante de procedimiento
(2) segdn la presente invencidn se trabaja preferentementeieg,
cantidades molares. Al emplear una base se emplea &sta en can;
tidad equimolar cuando se emplean los 4cidos ¢-hidroxicicle-
aleancarboxllicos como productos de partida y solamente en—'
cantidad catalltica cuando se emplean los &steres del acidq}
o(fhidroxicicloalcancarﬁoxilico. Para aislar los c0mpuestoé_
de férmula (I) se separa el disolvente por destilacién y éi-_‘
residuo se elabora.

Para la reacciédn seghn la presente invencién cthf
forme a la variante de procedimiento (b) entran en conside= "
racién omo diluyentes preferentemente los disolventes organicos
inertes. Entre éstos se encuentran preferentemente los disol-
ventes ya mencionados para la variante de procedimiento (a),

Como bases para la reaccién seghn la presente in-
vencidén conforme a la variante de procedimiento (b) entran
en consideracidn preferentemente los reactantes ya mencionados
para la variante (a).

Las temperaturas de reaccién pueden variar en la
variante de procedimiento (b) segin la presente invencidn den-
trod& un amplio margen. Por lo general se trabajan entre 20
y 100°C, preferentemente & la temperatura de ebulliciédn del
disolvente empleado,

En la realizacién de la variante de procedimiento

(b) segtn la presente invencién se trabaja preferentemente en
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cantidades molares. Las amidas de Acido O(-hidroxicicloalquil-
carboxilico de férmula (V) que se presenta como productos in-
termedios se puede hacer reaccionar directamente sin aislar-
los, Para aislar los compuestos de férmuia (I) se elabora el
disolvente y el résiduo segin métodos usuales,

Las sustanciés activas de la presente invencién
presentan un fuerte efecto microbicida y se pueden emplear

practicamente para combatir los microorganismos indeseados,

' Las sustancias activas también son apropiadas para su uso

como protectoras de las plantas, ‘

Los agentes fungitdxidos se utilizan en la protec-
cién de las plantas, para combatir Plasmodiophoromycetes, Oohy-
cetes, Chytridiomycetes, Zygomycefas, Ascomycetes, Basiodiomy-
cetes. Deuteromycetes, l

La buena compatibilidad por las plantas de las sus-
tancias activas en las concentraciones necesarias para combé-
tir las enfermedades de las plantas permite un tratamiento
de las partes de las plantas sobre la tierra, del material a
sembrar y las semillas asl como de la tierra.

Como agentes protectores de las plantas se pueden
emplear las sustancias activas de la presente invencidn con
un resultado especialmente bueho para combatir las clases Bo-
trytis, tales como contra los provocadores del moho gris en
las fresas y uvas (Botrytis cinerea),

Las sustancias activas se pueden transformar en las
formulaciones usuales, tales como soluciones, emulsiones,
volvos pulverizables, suspensiones, polvos, medios de espolvo~
reo, espujas, pastas, polvos solubles, granulados, aerosoles,
concentrados de suspensién-emulsioén,polvos para las segillas,

materiales naturales y sintéticos impregnados con la sustancia
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activa, encapsulamientos finlsimos como cartuchos, cajas y es-
pirales fumigantes, asil como formulaciones de nebulizacién de
volémen ultrabajo en frio y en caliente,

Estas formulaciones se preparan en forma conocida,
por ejemplo, mediante mezcla de las sustancias activas con ma-
teriales de carga, é&sto es,con disolventes llquidos, gases
licueficados bajo presién y/o excipientes sélidos, en caso
dado empleando agentes tensioacrivos, ésto es, emulsionantes 7
y/o dispersantes y/o agentes espumantes. En el caso de empléar
agua como material de carga se pueden emplear, por ejemplo,::
también disolventes organicos como agentés disolventes aukiIi;-
res. Como disolventes llquidos entran esencialmente en conéi-
deracién: los aromatos, tales como xileno, tolueno, benceno'b‘:
alquilnaftalenos, los aromatos clorados y los hidrocarburos :

alifaticos clorados, tales como los clorobencencs, cloroetile-

nos o cloruro metilénico, los hidrocarburos alifaticos, tales.

como ciclohexano o las parafinas, por ejempio. las fracciones
de petrdleo crudo, los alcoholes, tales como butanol o glicol,
asl como sus éteres y ésteres, lag cetonas, tales como la ace-
tona, metiletilcetona, metilisobutilcetona ¢ ciclohexanona, los
disolventes fuertemente polares, tales como dimetilformamida

y sulféxido dimetilico, asl como el agua; bajo agentes de

carga o exciplentes gaseosos licueficados se entienden aque-
1llos liquidos que a temperatura normal y bajo presién normal,
son gaseosos, por ejemplo, gases de propulsién de aerosol,

tales como hidrocarburos halogenados, asl como butano, propa-

.no, nitrégenoc y didxido de carbono; como excipientes so6lidos:

los minerales naturales molturados, tales como caolinas, ar-
cillas, taleo, creta, cuarzo, atapulgita, montmorillonita,

o tierra de diatomeas, o minerales sintéticos molturados, ta-
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les como Acido sillecico altamente disperso, 6xido de alu-
minio y silicatos; como excipienfes s¢lidos para granulados;
minerales naturales rotos y fraccionados, tales como calcita,
marmol, piedra pémez, sepiolita, dolomita, asl como granula-
dos sintéticos de harinas inorganicas y organicas, asl como
granulados de materiales organicos, tales como serrines, cas-
caras de nuez y coco, panocchas de maiz y tallos de tabaco;
como agentes de emulsidn y/o generadores de espuma; los emul-
sionantes no idnicos y anidénicos, tales como ésteres polioxi-
etilénicos de Acido graso, é&teres polioxietilénicos de alcohol
graso, por ejemplo, alquilaril-poliglicoléter, alquilsulfona-
tos, arilsulfonatos, asl como los hidrolizados de alblimina;
como agentes de dispersién: por ejemplo, lignina, lixiviacio-
nes sulfiticas y celulosa metlilica,

En las formulaciones se pueden emplear adhesivos,
tales como celulosa carboximetllica, pollmeros naturales y
sintéticos pulverulentos, granulados o en forma de latex,
tales como goma ardbica, alcohol polivinllico, acetato de po-
livinilo,

Se pueden emplear colorantes, taiesx como pigmen-
tos inorgadnicos, por ejemplo, oxido de hierro, oxido de tita-
nio, azul ferrociinico y colorantes organicos, tales como
colorantes de alizarina, azo-metal-ftalociAnicos y nutrientes

en huellas, tales como sales de hierro, magnesio, boro, cobre,

.cobalto, molibdeno y zine,

Las formulaciones contienen por lo general entre un

0,1 y 95% en peso de sustancia activa, preferentemente entre

un 0,5 y 90%. '

Las sustancias activas segin la presente invencién

pueden estar presentes, en las formulaciones o en las diver-
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sas formas de aplicacién, en mezcla con otras sustancias ac-
tivas, tales como fungicidas, bactericidas, insecticidas,
acaricidas, nematicidas, herbicidas, sustancias protectoras
contra la ingestién por las aves, reguladores del crecimiento,
nutrientes de plantas y acondicionadores del suelo.

Las sustancias activas pueden aplicarse como tales,
como formulaciones o en forma de éplicacibn preparadas a par-
tir de éstas por mayor diluicién, tales como soluciones, emul-
siones, ‘suspensiones, polvos, pastas y granulados, listos para
el uso, ,

La aplicacién se efecttia en la forma usual, por
ejemplo, por riego, inmersién, aspersién, pulverizacién, nebu-
lizacién, evaporacidn, inyeccidn, espumado, extensidn, espolF
voreo, esparcido, recubrimiento (de semillas) en seco, en h#yﬁ-v
do, en mojado, en suspensidén o por incrustacisén. 7

Para el tratamiento de partes de las plantas, las
concentraciones de sustancia activa en las formas de aplica-
cidén, pueden variar entre limites amplios, Se encuentran por
lo general entre 1 y 0,0001%, preferentemente entre 0,5 y 0,001
en peso,

’Para el tratamiento de semillas, por lo general,
se necesitan cantidades de sustancia activa de 0,001 a 50 ¢
preferentemente de 0,01 a 10 g por kg de semilla,

Para el tratamiento del suelo se necesitan cantida-
des de sustancia actiéa de 0,00001 a 0,1%, preferentemente de
0,0001 a 0,02% en veso, en el lugar donde ha de actuar.

EJENMFPLO A, -
Ensayo con Botrytis (Jjudiasy / protectivo.
Disolvente: 4,7 partes en peso de acetona,

Dispersante: 0,3 partes en peso de alquil-aril-poliglicoléter,
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Agua: 95,0 partes en peso.

Se mezcla la cantidad de sustancia activa necesaria
para la concentracidn de sustancia activa deseada en el liquido
pulverizado con la cantidad indicada de disolvente y.el con-
centrado se diluye con la cantidad sefialada de agua, que con-
tiene los aditivos mencionados.

Con el liquido pulverizable se pulverizan pléntas
de Phaseolus vulgaris en estado de dos hojas hasta gotear, Des-
pués de 24 horas se colocan sobre cada hoja dos trozos de agar
donde crece Botrytis cinerea, Las plantas inoculadas se colocan
en una camara héimeda, oscurecida, a 20°C, Tres dias después
de la inoculacidn se evalua el tamaflo de las manchas de ata-
que sobre las hojas,

Los valores de evaluacién obtenidos se transforman
en porcientos de ataque. 0% significa ningén ataque..loo% sig-
nifica que la mancha de ataque se ha desarrollado totalmente.

‘ E1 compuesto conforme al ejemplo de obtencidn (1)
muestra agqul una eficacia buena, que es superior a la del
compuesto conocido disulfuro de tetrametiltiuram,

Ejemplos de obtencidn.-
EJEMPLO 1,~

cL
(1)

N o=

{ , Cl

5,1 g (0,05 moles) de acido (~hidroxiciclopropan-

carboxilico y 5,05 g de trietilamina se disuelven en 200 cc de
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o-diclorobenceno a unos 100°C, Se gotea una solucién de 10,2 g
(0,05 moles) de aceite de mostaza 3,5-diclorofenilico en

50 cc de o-diclorobenceno y se calienta después durante 3 ho-
ras bajo reflujo en el separador ﬁe agua, Se deja enfriar y
se concentra por separacidn por destilacidén en vacio del di-

solvente, E1 residuo atn caliente se mezcla con 1C0 cc de eta-

nol caliente y se mezcla bien, Durante el enfriamiento se pre-

cipitan cristales blancos que son separados por succidn y se
recristalizan en etanol. Se obtienen 6 g (45% de la teoria)
de 1-oxa-3-aza-espiro /B,27-hepta-3-(3,5-diclorofenil)-2-tion=
h-ona del punto de fusidn 154°¢,

Descrita suficientemente la naturaleza del invento,
as! como la manera de realizarlo en la practica, debe hacerser

constar que las disposiciones anteriormente indicadas, son .

susceptibles de modificaclones de detalle, en cuanto no alteren

su prineipio fundamental.
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REIVINDICACIONES

1.~ Procedimiento para la obtencién de derivados es-
piro de 3-(3,5-dihalégenofenil)-oxazolidin-2-tion-4-onas de

férmula

(CHy) (1)

donde X e Y son iguales o diferentes y significan haldgeno y n
representa los nlmeros enteros 2 & 3, caracterizado porque un
Acido C(rhidroxi-cicloalquilcarboxilico, b su éster, de foér-~

mula

(CH,) R (Im,

donde R significa hidrégeno o alquilo con 1 hasta 4 Atomos de
carbono y n tiene el significado arriba indieado,
a) se hace reaccionar con isotiocianatos (aceites de mostaza)

de foérmula

.
/
S=C=N4<::2; (I1D),

|
'
'
1
i
i
i
|
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donde X e Y tienen los significados arriba indicados, en caso
dado en presencia de una base y en presencia de un diluyente, &

b) se hace reaccionar con anilinas de férmula

x

(IV),
HZN

3+

donde X e Y tienen los significados arriba indicados, en pre-
sencia de un diluyente y las f~hidroxi-cicloalquilearboxila-’

midag de férmula

X
(c@)\ﬂ{ @ o
OH ¥ ,

donde X, Y y n tienen los significados arriba indicados, que
se forman, se ciclizan con tiofosgeno en presencia de una

base,

2.,- Procedimiento para la obtencién de derivados
espiro de 3-(3,5-dihalégehofenil)-oxazolidin-2-tion-4-onas,
tal y como queda sustancialmente descrito en la presente Memo-
ria,

Esta Memoria consta de quince hojas escritas a ma-

quina por una sola cara,

31 MAR. 1980

]
i
1
i
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