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Fungicidal compositions based on fludioxonil

The present invention relates to novel fungicidal compositions for the treatment of
phytopathogenic diseases of crop plants and agalnst infestation on propagation stock of
plants or on other vegetable material, especially phytopathogenic fungl, and to a method of
combating phytopathogenic diseases on crop plants or In post-harvest storage and for seed
dressing.

The invention relates in particular to the control or prevention of diseases In the post-harvest
storage period of harvested fruits.

It has now been found that the use of

a) 4-(2,2-difluoro-1,3-benzodioxol-7-yl)pymrole-3-carbonitrile (“fludioxonil®) (The Pesticide
Manual, 11th. edition, 1997, 334), component |

In association with

b) elther 2-(thlazol-4-yl)benzimidazol, component liA (“thiabendazole”) (The Pesticide
Manual, 11th. edition, 1997, 701); or

1-(B-allyloxy-2,4-dichlorophenylethyl)imidazole, component 1B ("imazafll") (The Pesticide
Manual, 11th. edition, 1607, 410)

Is particularly effective in combating or preventing fungal diseases of crop plants. These
combinations sxhibit synergistic fungicidal activity.

Favorable rnixture ratios of the two active ingredients’are I:ll = 20:1 to 1:20, preferably L1l =
10:1to 1:10 and 5:1 to 1:5.

The active ingredlent combinations I+I] according to the invention have very advantageous
properties in the protection of plants and during post-harvest storage of fruits against the
outbreak of disease.

The aclive ingredient combinations are effactive against phytopathogenic fungl belonging to
the following classes: Ascomycetes (e.g. Venturia, Podosphaera, Erysiphe, Monilinia,
Sclerotinla, Mycosphaersella, Uncinula); Basldlomycatss (e.g. the genus Hemlleia,
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Rhizoctonia, Tilletia, Puccinia); Fungl imperfecti (e.g. Botrytis, Helminthosporium,
Rhynchosporium, Fusarium, Septoria, Cercospora, Alternaria, Penicilllum spp., Pyricularia
and Pseudocercosporella hetpotricholdes).

With the present actlve ingredient compositions, the microorganisms appearing on plants aor
plant parts (fruits, flower, foliage, stems, tubers, roots) of different useful plants can be
stopped or destroyed, whereby plant parts growing later also remain free from such
microorganisms. They may also be used as post-harvest application or as dressing, or the
treatment of plant propagation material, specially seeds

Target crops for the areas of indication disclosed herein comprise within the scope of this
invention e.g. the following species of plants: cereals (wheat, barley, rye, oats, rice, sorghum
and related crops); beet (sugar beet and fodder best); pomes, stone fruit and soft fruit
(apples, pears, plums, peaches, aimonds, cherrles, strawberrles, raspberries and black-
berries); leguminous plants (beans, lentils, peas, soybeans); oll plants (rape, mustard, poppy.
olives, sunflowers, coconut, castor oil plants, cocoa beans, groundnuts); cucumber plants
(marmrows, cucumbers, melons); fibre plants (cotton, flax, hemp, Jute); citrus frult (oranges,
lemaons, grapefrult, mandarins); vegetables (spinach, lettuce, asparagus, cabbages, carrots,
onions, tomatoes, potatoes, paprika); lauraceae {avocados, cinnamon, camphor); or plants
sﬁch as malze, tobacco, nuts, coffee, sugar cane, tea, vines, hops, turf, bananas and natural
rubber plants, as well as omamentals (flowers, shrubs, broad-leaved trees and evergreens,
such as conifers) and their seeds. This list does not represent any limitation.

The comblinations of the present Invention may also be used In the area of protecting
technical matarial against attack of fungi. Technical areas include wood, paper, leather,
constructions; cooling and heating systems, ventilation and air conditioning systems, and the
like. The combinations according the present invention can prevent the disadvantageous
effacts such as decay, discoloration or mold.

Throughout this document the expression combination stands for the various combinations of
the components | and I, e.g. In a single “ready-mix" form, in a combined spray mixture
composed from separate formulations of the single active ingredient components, e.g. a
"tank-mix”, and in a comblned use of the single active ingredients when applied in a

i
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sequential manner, i.e. one after the other with a reasonable short period, e.g. & few hours or
days. The order of applying the components | and il is not essentlal for working the present
invention.

The combinations according to the present invention are particularly effectiva against Boirytls
spp., Fusarium spp. and Penidiflum spp., in particular against pathogens of fruits plants such
as citrus, pomes, stone frults and soft fruits and bananas as well as potatoes and the
corrasponding fml.ts during post-harvest storage.

The amount of combination of the invention to be applied, will depend on various factors such
as the compound employed, the subject of the treatment (plant, soll, post-harvest, seed), the
type of treatment (e.g. spraying, dusting, seed dressing), the purpose of the treatment
{prophylactic or therapeutic), the type of fungi to be reated and the application time.

it has been found that the use of compounds IIA and I1B in combination with the compound of
formula | surprisingly and substantially enhance the seffectiveness of the latter against fungi,
and vice versa, Additionally, the method of the invention is effective against a wider spectrum
of such fungi that can be .combatad with the active ingredients of this method, when used
solely.

The invention also relates to a method of controlling fungi, which comprises treating a slte, for
example a plant, its locus of growth, or during post-harvest storage of frults, that is infested or
liable to be infested by fungi with the active component | and with the active component Il In
any desired order or simultaneously.

The weight ratio of L:Ii Is so selected as to give a synergistic fungicldal action. The synergistic
action of the composition Is apparent from the fact that the fungicidal action of the
composition of | + Il Is greater than the sumn of the fungicidal actions of | and .

The method of the Invention comprises applying to the plants to be treated or the locus
thereof in admixture or separately, a fungicidally effective aggregate amount of a compound |
and a compound of component b).
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The term locus. as used hereln is intanded lo embrace the fields on which the treated crop
plants are growing, or where the seads of cultivated plants are sown, or the place where the
seed will ba placed Inta the soil. The term sead is intended to embrace plant propagating
material such as cuttings, seedlings, seads, germinated or soaked seeds.

The combinations are applied by treating the fungl or the seeds, plants or materials
threatened by fungus attack, or the soll with a fungicidally effective amount of the active
Ingredients.

The novel combinations are extremely effective agalnst phytopathogenic fungi. Some of the
have a systemic action and can be used as follar and soil fungicides, for post-harvest fruits
during storage and for seed dressing.

The agents may be applied before or after infaction of the materials, plants, during post-
harvest storage of frults or seeds by the fungi.

When applied to the plants or the post-harvest fruits the compound of formula | is applied at a
rate of 10 to 150 g/100}, 'partlculaﬂy 20 to 100 g/100 |, e.g. 20, 50, or 100g/100 1, In
association with 10 to 1000 g/100 |, particularly 30 to 600 g/100 |, e.g. 30 /1001, 40 g/100 |,
75 g/1001, 80 g/1001, 100 g/100 1, 125 g/100 |, 150 g/100 |, 175 g/100 |, 200 g/100 1, 300
¢/100 |, 500 g/100 |, depending on the ctass of chemical employed as component b).

Where the component b) Is compound lIA for example 50 to 200 g a.i./100 | is applied in
association with the compound of formula I. Where tha component b) Is compound |IB for
example 25 to 200 g a.i/100 | is applied in assodlation with the compound of formula |,

In agricultural practice the application rates of the combination depend on the type of effect
desired, and range from 5 to 1000 g of active ingredient per 100 I.-

When the active ingredients are used for treating sead, rates of 0.001 to §0 g a.i. per kg, and
preferably from 0.01 to 10g per kg of seed are generally sufficlent.

The inventlon also provides fungicidal compositions comprising a compound of formula | and
& compound of component b).
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The composition of the [nvantion may be employed In any conventional form, for example in
the form of a twin pack, an instant granulate, a flowable or a wettable powder in combination
with agriculturally acceptable adjuvants. Such compositions may be produced in conventional
manner, e.g. by mixing the active ingredients with appropriate adjuvants (diluents or solvents
and opfionatly other formulating ingredients such as surfactants).

The term diluent as used hereln means any liquid or solld agriculturally acceptable material
including carriers which may be added to the active constituents to bring them In an easier or
Improved applicable form, respectively, to a usable or desirable strength of activity. Suitable
solvents are: aromatic hydrocarbons, preferably the fractions containing 8 to 12 carbon
atoms, e.g. xylene mixtures or substituted naphthale'nes. phthalates, such as dibutyl
phthalate or dioctyl phthalate, aliphatic hydrocarbons, such as cyclohexane or paraffins,
alcohols and glycols and their ethers and esters, such as ethanol, ethylene glycol, ethylene
glycol monomethy! or monoethyl ether, ketones, such as cycdohexanone, strongly polar
solvents, such as N-methyl-2-pyrrolidone, dimethyl sulfoxide or dimethylformamide, as well
as vegetable olls or epoxidised vegetable oils, such as epoxidised coconut ofl or soybaan oll;
or water. The solid carrlers used, e.g. for dusts and dispersible powders, are nommally natural
mineral fillers, such as calclte, talcurn, kablln. montmorillonite or attapulgite. In order to
improve the physical properties it is also passible to add highly dispersed silicic acld or highly
dispersed absorbent polymers. Sultable granulated adsorptive carriers are porous types, for
example pumice, broken brick, seplolite or bentonite, and suitable non-absorbent carriers
are, for example, calcite or sand. In addition, a great number of materials of inorganic or
organic nature can ba used, e.g. especially dolomite or puiverized plant residues. Depending
upon the nature of the compounds of formula | and component b) to be formulated, suitable
surface-active compounds are non-ionic, cationic and/or anionic surfactants having good
emulsifying, dispersing and wetting properties. The term "surfactants” will also be understood
as comprising mixtures of surfactants. Particularly advantageous application-promoting
adjuvants are also natural or synthetic phospholipids of the cephalin and lecithin serles, e.g.
phosphatidylethanolamine, phosphatidylserine, phosphatidylglycerol and lysolecithin.

Particularly formulations fo be applied in spraying forms such as water dispersible
concentrates or wettable powdars may contain surfactants such as wetting and dispersing
agents, e.g. the condensation product of formaldehyde with naphthalene sulphonate, an
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alkylarylsulphonate, a lignin sulphonate, a fatty alky! sulphate, and ethoxylated alkyiphenol
and an ethoxylated fatty alcohol.

A seed drassing formulation is applled in a manner known per se to the seeds employing the
combination of the invention and a diluent In suitable seed dressing formulation form, e.g. as
an aqueous suspension or in a dry powder form having good adherence to the seeds. Such
seed dressing formulations are known in the art. Seed dressing formulations may contain the
single active ingredlents or the comblnation of aclive ingredients in encapsulated form, e.g.
as slow release capsules or microcapsules.

in general, the formulations Include from 0.01 to 90% by walight of active agent, from 0 to
20% agriculturally acceptable surfactant and 10 to 99.99% solid or liquid adjuvant(s), the
active agant consisting of at least the compound of formula ! together with a compound of
component b), and optlonally other active agents, particularly microbicides, or conservatives
or the llke. Concentrate forms of compositions generally contain in between about 2 and
80%, preferably between about § and 70% by welght of active agent. Application forms of
formulation may for example contaln from 0.01 to 20% by welght, prefarably from (.01 to 5%
by welght of active agent.

The Examples which follow serve to illustrate the invention, "active ingredlent® denoting a
mixture of compound | and a compound of component b) in a specific mixing ratio.

Formulations may be prepared analogously to those dascribed In, for example,
WO 97/33890.

Slow Release Capsule Suspengion
28 parts of a comblnation of the component | and a compound of
component b), or of each of these compounds separately, are mixed with 2 parts of an

aromatic solvent and 7 pahs of toluene diisocyanate/polymethylene-polyphenylisocyanate-
mixture (8:1). This mixture Is emulsified In 2 mixture of

1.2 parts of polyvinylalcohol, 0.05 parts of a defoamer and 51.6 parts of water until the
desired particle size is achlevad. To this emulsion a mixture of 2.8 parts

4
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1,6-dlaminohexane in 5.3 parts of water Is added. The mixture is agitated until the
polymerization reaction is completed.

The obtained capsule suspension is stabilized by adding 0.25 parts of a thickener and 3 parts
of a dispersing agent. The capsule suspension formulation contains 28% of the active
Ingredients. The medium capsule diameter is 8-15 microns.

The resulting formulation Is applled to seeds as an aqueous suspenslon In an apparatus
sultable for that purpose.

Seed Dressing Formulation

25 parts of a combinatlon of components | and |1, 15 parts of
dlalkylphenoxypoly{ethylenoxy)ethanol, 15 parts of fine silica, 44 paris of fine kaolin, 0.5 paris
of Rhodamine B as a colorant and 0.5 parts of Xanthan Gum are mixed and ground In a
contraplex mill at approx. 10000 rpm to an average particle size of below 20 microns. The
resulting formulation is applied fo the seeds as an aqueous suspension in an apparatus
suitable for that purpose.

Whereas commercial pro&ucts will preferably be formulated as concentrates, the end user
will normally employ dilute formulations.

Blological Examples
A synergistic effect exists whenever the action of an active ingredient combination is greater
than the sum of the actions of the individual components.

The action to be expected E for a given active ingredient combination obeys the so-called
COLBY formula and can be calculated as follows (COLBY, S.R. "Calculating synergistic and
antagonistic responses of herbiclde combination”. Weeds, Vol. 15, pages 20-22; 1867):
ppm = milligrams of active ingredient (= a.i.) per litre of spray mbcture

X = % action by active ingredient | using p ppm of active ingredient

Y = % action by active ingredient 1l using q ppm of active ingradient.
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According to Colby, the expected (additive) action of activa ingredients I+l using p+q ppm of
XY

- . - . E= x + Y -
active ingredient is 100

if the action actually observed (O) is greater than the expected action (E), then the action of
the combination is superadditive, I.e. there is a synerglstic effect.
Alternatively the synergistic action may also be determined from the dose response curves
according to the so-called WADLEY method. With this method the efficacy of the a.l. Is
determined by comparing the degree of fungal attack on treated plants with that on untreated,
similarly inoculated and incubated check plants. Each a.l. Is tested at 4 to 5 concentrations.
The dose response curves are used to establish the EC80 (l.e. concentration of a.i. providing
90% disease control) of the single compounds as well as of the combinations (EC 90ueves)-
The thus experimentally found values of the mixtures at a glven weight ratio are compared
with the values that would have been found were only a complementary efficacy of the
components was present (EC 80 (A+B)uqgecad)- The EC80 (A+B)guue IS Calculated according
to Wadley (Lavi et al., EPPO- Bulletin 16, 1886, 651-857):

a+b

EC 80 (A+B) yrpeced =

EC80 (A) cimervad ECS0 (B) gtuarved

wherein a and b are the weight ratlos of the compounds A and B in the mixture and the
Indexes (A), (B), (A+B) refer to the observed EC 80 values of the compounds A, B or the
given combination A+B thereof. The ratio EC80 {A+B)ypectes / ECI0 (A+B)omanves EXPresses
the factor of interaction (F). In case of synergism, F [s >1.

Example B-1 : Efficacy against Botryiis cinerea on apple

In an apple fruit cv. Golden Delicious 3 holes were drilled and each filled with 50 pl droplets of
the formulated test composition. Two hours after application 50 ul of a spore suspension of

B. cinerea (4 x 10° conidia/ml) were pipstted on the application sites. After an incubation
period of 5 days at 20°C in a growth chamber the % infected fruit area was determined. The

b
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activity was calculated relative to the disease rate on untreated apple frults. The fungicide
interactions in the mixture were calculated according to Colby.

Results:
Table 1
Fiudioxonll | Thlabendazole | Ratio | % activity | % activity | SF
mg a.ld mg a.lf observed | expected | Colby
5 67
25 54
0.1
25
5 12
2.5 10
1 10
0.5 5
2.5 25 110 | 67 56 1.2
0.1 1 1110 | 17 12 14
0.1 0.5 1:5 16 7 23
25 5 12 | 73 59 1.2
5 5 111 | 100 71 1.4
25 25 1:1 79 58 1.3
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Table 2
Fludioxonil | Imazali | Ratio | % activity | % activity | SF
mg a.ifl mg a.il observed | expected | Colby
5 67
0.5 24
0.1 2
25 21
5 0
6
0.1 1 1:10 10 8 1.2
5 25 1:5 | 82 74 1.1
0.5 1 1:2 33 28 1.2
5 5 11 [ 87 87 13

Example B-2 . Efficacy against Fusarium on wheat

A conidia suspension of Fusarfum (7 x 10° conidia/ml) Is mixed with the formulated test
composition. The mixture Is applied into a pouch which was previously equipped with a filter
paper. After application wheat seads (cv. Orestis) are sown into then upper fault of the filter

paper. The prepared pouchas are then incubated for 11 days at approx. 10-18°C and a
relative humidity of 100% with a photo period of 14 hours. The evaluation Is made by
assessing the degree of disease occurrence in the form of brown lesions on the roots.

Example B-3 : Efficacy against Peniciflium on lemon frults

Lemon fruits were Inoculated by placing 50 pd spore suspension with 0.1% tween 20 and a
density of 500000 spores/ml Into each hole (two holas/frult) which are prepared by boring the
holes into the lemon peel approximately 1 cm diameter and a depth of 1-1.5 mm. The fruits
were storad in covered plastic boxes under light at 20°C and checked 5-7 days after
inoculation.

The mixtures according to the invention exhibit good activity In these examplas.

Y/,



WO 02/01955 PCT/EP01/07528
-11-

WHAT IS CLAIMED IS:

1. A method of combating phytopathogenic diseases on crop plants which comprises
applying to the crop plants or the locus thereof being infested with said phytopathogenic
disease an effectlve amount of

a) 4-(2,2-difluoro-1,3-benzodioxol-7-yl)pyrrole-3-carbonitrile, component |

In association with

b) elther 2-(thlazol-4-yl)benzimidazol, component lIA; or

1<{p-allyloxy-2 4-dichlorophenylethyl)imidazole, component IIB

which synergistically enhances the activity against phytopathogenic diseases.

2. A methad according to claim 1, wherein component Il is the compound 11A.
3. A method according to claim 1, wherein component Il Is the compound IIB,

4. A method according to any one of claims 1 to 3, wherein the phytopathogenic fungi
belongs to the class of fungl imperfecti.

5. A fungicidal composition comprising a fungicidally effectiva combination of component
a) and component b) as defined In clalm 1, wherein the components are present in amounts

which synergistically enhances the activity against phytopathogenic diseases.

6. A composition according to claim 5, wherein the weight ratio of a) to b) is batween
20:1and 1:20.

7. A composition according to claim 5 or 8, wherein component Il is the compound lIA.
8. A composition according to claim § or 6, wherein component Il is the compound lIB.

9. A composition according to any one of claims 5 to 8 to combat the class of fungi
imperfectl.
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10. A method according to any ane of claims 1 to 4 for treating fruits during post-harvest
storage.

11. A method according to any one of daims 1 to 4 and 10, which comprises treating the
plants, or its locus of growth, or the post-harvaest fruits, which is infected or liable to be
Infected, with at least one active component | and one active component Il In any order or

simultaneously.



COMPOSICIONES FUNGUICIDAS BASADAS EN FLUDIOXOMIL

I.a presente invencién se relaciona con composiciones
funguicidas novedosa para el tratamiento de enfermedades
fitopatogénicas de plantas de cultivo y contra la
infestacién sobre un patrén de propagacién de plantas o
sobe otro material vegetal, especialmente hongos
fitopatogénios, y con un método para combatir
enfermedades fitopatogénicas sobre plantas de cultivo-o
en almacenamiento de post cosecha,y para cubrimiento de

semillas.

La invencién se relaciona en particular con el
control o prevencién de enfermedades en el periodo de

almacenamiento de post cosecha de frutos cosechados.

Se ha encontrado ahora que el uso de
a) 4-(2,2-difluoro-1, 3-benzodioxol-7-il)pirrol-3-
carbonitrilo (“fludioxonil”) (the Pesticida Manual, 11
edicién, 1997, 334), componente I

en asocio con



b) 2-(tiazol-4-il)benzimidazol, componente IIA
(“*tiabendazol”) ({(the Pesticida Manual, 11 edicién, 1997,
701), o

1-(B-aliloxi-2,4~-diclorofeniletil)imadozol, componente
IIB (“imazalil”) (the Pesticida Manual, 11 edicién, 1997,

410) .

Es particularmente efectiva para combatir o evitar
enfermedades fungosas de plantas de cultivo. Estas

combinaciones exhiben actividad funguicida sinérgica.

Las proporciones de mezcla favorable de los dos
ingredientes activos son 1:1I=20:1 a 1:20,

preferiblemente 1:II=10:1 a 1:10 y 5:1 a 1:5.

Las combinaciones del ingrediente activo 1 + II de
acuerdo con la invencién tienen propiedades muy
ventajosas en la proteccién de plantas y durante el
almacenamiento de post cosecha de frutos contra el brote

de enfermedad.

Las combinaciones de ingrediente activo son
efectivas contra hongos fitopatogénicos que pertenecen a

las siguientes clases: Ascomicetes (por ejemplo Venturia,
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Podoshera, Erisipe, Monilinia, Esclerotinia, Micosferela,
Uncinula);Basidiomicetes (por ejemplo el genero Hemileia,
Rizoctonia, Tiletia, Puccinia); hongos imperfectos (por
ejemplo Botritis, Helmintosporio, Rincosporium, fusarium,
Septoria, Cercospora, Alternaria, Penicilium, spp.,

piricularia, y Pseudocercosporella herpotrichoides).

Con las presentes composiciones de los ingredientes
activos, los microorganismos que aparecen sobre las
Plantas o partes de las plantas (frutos, flores, follaje,
tallos, tubérculos, raices) de diferentes plantas itiles
se pueden detener o destruir, por medio del cual partes
de las plantas que crecen mas tarde también permaneceran
libres de tales microorganismos. Ellas también se pueden
utilizar como aplicacién de ©post cosecha o como

recubrimientos, o el tratamiento de material de

propagacién de plantas, especialmente semillas.

Los tejidos objetivo para las &reas de indicacién
descritas aqui comprenden dentro del alcance de esta
invencién por ejemplo las siguientes especies de plantas.
Cereales (trigo, cebada, centeno, avena, arroz, sSorgo Yy
cultivos relacionados); remolacha (remolacha de azicar y

remoclacha de forraje); pomos, drupas y frutos suaves

L3



(manzana, peras, ciruelas, duraznos, almendros, cerezos
fresas, frambuesas y zarzamoras). Plantas leguminosas
(frijoles, lentejas, arvejas, soya); plantas de aceite
colma, mostaza, amapcla, olivos, girascles, coco, plantas
de aceites de castor, frijoles de cacao, nueces de
tierra);plantas de cohombro {(marrones, cohombros,
melones);plantas de fibra (algodén, lino, céfamo, yute);
frutas citricas(naranjas, limones, toronjas, mandarina);
vegetales {(espinaca, lechuga, esparrago, coles,
zanahorias, cebollas, tomates, papas, pdprika); lauriceas
(aguacates, canela, alcanfor):; o plantas como maiz,
tabaco, nueces, café, cafla de azicar, té, vinos, lidpulo,
césped, bananos y plantas de caucho natural, asi como
también ornamentales (flores, arbustos, arboles
latifollados y siempre verdes, tales como las coniferas
(y sus semillas). Esta 1lista no representa ninguna

limitacién.

Las combinaciones de la presente invencién también
se pueden utilizar en el A4rea de proteger material
técnico contra el ataque de hongos. Las &reas técnicas
incluyen madera, papel, cuero, construcciones; sistema de
enfriamiento y de calentamiento, sistemas de ventilacién

y de aire acondicionado, y similares. Las combinaciones



de acuerdo con la presente invenciédn pueden evitar los
efectos desventajosos tales como pudricién, decoloracidn

o moho.

A lo largo de este documento la expresién
combinacién establece las varias combinaciones de los
componentes I y II por ejemplo, en una forma sencilla
“*mezcla 1lista” en una mezcla combinada de roseado
compuesta de formulaciones separadas de los componentes
de los ingredientes activos simples, por ejemplo, un
“tanque de mezcla”, y en un uso combinado de los
ingredientes activos simples cuando se aplican en una
manera secuencial, es decir uno después del otro en un
periodo razonablemente corto, por ejemplo, unas pocas
horas o dias. El orden de aplicacién de los componentes I
Y II no es esencialmente para trabajar 1la presente

invencién.

Las combinaciones de acuerdo con la presente
invencién son particularmente efectivas contra Botrytis
spp, Fusarium spp, y penicillium spp,. En particular
contra patégenos de plantas de frutas tales como citrus,

pomos, drupas y frutas suaves y bananos asi como también



papas Y los frutos correspondientes durante el

almacenamiento de post cosecha.

La cantidad de combinacién de la invencién hacer
aplicada, dependera de varios factores tales como el
compuesto empleado, el sujeto de tratamiento (planta,
suelo, post cosecha, semilla), el tipo de tratamiento
(por ejemplo roseado, en polvo, cubrimiento de semilla),
el propésito del tratamiento (profildctico terapéutico),
el tipo de hongos a ser tratados y el tiempo de

aplicacién.

Se ha encontrado que el uso de los compuestos TIIA Y
IIB en combinacién con el compuesto de la formula I
mejora sorprendendentemente Y sustancialmente la
efectividad del Gltimo contra hongos, y viceversa.
Adicionalmente, el método de la invencién es efectivo
contra un amplio espectro de tales hongos que se pueden
combatir con los ingredientes activos de este método,

cuando se utilizan solos.

La invencién también se relaciona con un método para
controlar hongos, que comprende tratar un sitio, por

ejemplo una planta, su locus de crecimiento, o durante el



almacenamiento de post cosechas de frutas, que estan
infestadas o son 3susceptibles de ser infectadas por
hongos con el componente activo 1 y con el componente

activo II en cualquier orden deseado simultaneamente.

La proporciétn en peso de 1l:II es asi seleccionada
como para dar una accién funguicida sinérgica. La accidn
sinérgica de la composicién es evidente del hecho que la
accién funguicida de la composicién de I + II es mayor

que la suma de las acciones funguicidas de I y II.

El método de la invencién comprende aplicar a las plantas
a ser tratadas o al 1locus de esta una mezcla o
separadamente, una cantidad agregada fuguicidamente
efectiva de un compuesto I y un compuesto del componente

b).

El término locus como se utiliza aqui pretende
abarcar los campos en los cuales crecen las plantas de
los cultivos tratadas, o donde las semillas de las
plantas cultivadas son sembradas, o el lugar donde 1la
semilla seréd ubicada dentro del suelo. El termino semilla

pretende abarcar material de propagacién de plantas tales

cF



como cortes, plantulas, semillas, semillas germinadas o

embebidas.

Las combinaciones se aplican al tratar los hongos o
las semillas, las plantas o los materiales amenazados por
ataque de hongos, o el suelo con una cantidad

funguicidamente efectiva de los ingredientes activos.

Las combinaciones novedosas son extremadamente
efectivas contra hongos fitopatégencs, algunos de ellos
tienen una accién sistemdtica y se pueden utilizar como
funguicidas foliares o del suelo, para frutos de post
cosecha durante el almacenamiento y para recubrimiento de

semillas.

Los agentes se pueden aplicar antes o después de la
infeccién de los materiales, plantas durante el
almacenamiento de post cosecha o frutos o semillas por

los hongos.

Cuando se aplican a las plantas o a los frutos de
post cosecha el compuesto de formula I se aplica a una
proporcién de 10 a 150 g/100 1, particularmente 20 a 100

g/100 1, ejemplo 20, 50, o 100g/100 1, en asocio con 10 a



1000 g/100 y, particularmente 30 a 60 g/100, vy, por
ejemplo 30 g/100 y, 40 g/100 y, 40 g/100 y, 75 g/100 vy,
80 g/100 y, 100 g/100 y, 125 g/100 y, 150 g/100 y, 175
g/100 y, 175 g/100 y, 175 g/100 y, 200 g/100 y, 300 g/100
y., 500 g/100 y, 500 g/100 y, dependiendo d la clase de
quimicos empleada como componente b). Donde el componente
b) es un compuesto IIA por ejemplo 50 a 200 g a.i. /100i
se aplica en asocio con el compuesto de formula I. Donde
el componente b) es el compuesto IIB por ejemplo 25 a 200
g a.1./1001i se aplica en asocio con el compuesto de
formula I. En la practica agricola las composiciones de
aplicacién e la combinacién dependen del tipo de efecto
deseado, y la proporcién de 5 a 1000 g de ingrediente

activo por 100.

Cuando los ingredientes activos se utilizan para
tratar semillas, las proporciones de 0,001 a 50 g a. 1.
POR KG y preferiblemente de 0,01 a 10 g por kg de

semillas son generalmente suficientes.

La invencién también suministra composiciones

funguicidas que comprenden un compuesto de formula I y un

compuestc del componente b).
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La composicién de la invencién se puede emplear de
cualquier forma convencional, por ejemplo en la forma de
un paquete gemelo, un granulado instantdneo, un polvo
fluible humectable en combinacién con adyuvantes
agricclamente aceptables. Tales composiciones se pueden
producir de manera convencional, por ejemplo, al mezclar
los ingredientes activos con los adyuvantes apropiados
(diluyentes o solventes y opcionalmente otros

ingredientes de formulacién tales como tensoactivos).

El término diluyente como se utiliza aqui significa
cualquier material 1liquido o s8élido agricolamente
aceptable que incluye portadores que se pueden agregar a
los constituyentes activos para adecuarlos en una forma
aplicable mas facil o mejorada, respectivamente, o una
resistencia de actividad utilizable o deseable. Los
solventes adecuados son: hidrocarburos aromaticos,
preferiblemente las fracciones que contienen de 8 a 12
Atomos de carbono, por ejemplo, mezclas de xileno o
naftaleno sustituida, ftalatos, tales como dibutil
ftalato o dioctil ftalato, hidrocarburos aliféaticos,
tales como ciclchexano o parafinas, alcoholes y glicoles
y sus éteres y esteres, tales como etanol, etilen glicol,

telen glicol monometilo o monoetll é&ter, cetonas, tales
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como ciclohexanona, solventes fuertemente polares tales
como N-metil-2-pirrolidona, dimetil sulféxido
‘dimetilformamida, asi como también aceites vegetales
epoxidados tales como, acelte de coco epoxidado o aceite
de soya; o agua. Los portadores sbélidos, utilizados, por
ejemplo, para polvos y polvos dispersables, son llenantes
minerales normalmente naturales, tales como calcita,
talco, caolin, montmorilonita o atapulgita. Con el fin de
mejorar las propiledades fisicas también es posible
agregar acido salicilico altamente dispersado o polimeros
absorbentes altamente dispersados. Los portadores de
absorcién granulados adecuados son les tipos porosos, por
ejemplo pomes, ladrillo molido, sepiolita o bentonita, y
los portadores no absorbentes adecuados son, por ejemplo,
calcita o arena. Ademds, un gran nimero de materiales de
naturaleza inorgénica u orgdnica se pueden utilizar, por
ejemplo, especialmente dolomita o© residuos de plantas
pulverizadas. Dependiendo de la naturaleza de los
compuestos de formula 1 y el componente b) hacer
formulado, los compuestos de superficie activa adecuaos
son tensoactiovos no iénicos, catiénicos y/o aniénicos
que tienen buenas propiedades emulsificantes,
dispersantes y humectantes. El1 termino ™“tensoactivo”

también se entenderd como mezclas gque comprometen

2/
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tensoactivos. Los adyuvantes que promueven la aplicacién
particularmente ventajosos son también fosfolipidos
naturales o sintéticos de las series cefalin y lecitin,
por ejemplo fosfatidiletanolamina, fosfatidilserina,

fosfatidilglicerol y lisolecitina.

Las formulaciones particularmente hacer aplicadas en
forma de roseado tales como concentrados dispersables en
agua o polvos humectables pueden contener tensocactivos
tales como agentes humectantes y dispersantes, por
ejemplo, el producto de condensacién de formaldehido con
sulfonato de naftaleno, un alquilarilsulfonato, un
sulfonato de lignina, un alquil sulfato graso, un alquil

fenol etoxilado y un alcohol grasco etoxilado.

Una formulacién de recubrimiento de semillas se
aplica de una manera conoclida per se a las semillas que
emplean la combinacién de la invencién y un diluyente en
una forma de formulacién de recubrimiento de semilla
adecuado, por ejemplo, como una suspensién acuosa o en la
forma de polvo seco que tiene buena adherencia a las
semillas. Tales formulaciones de recubrimiento de
semillas son conocidas en la técnica. las formulaciones

de recubrimiento de semillas pueden contener los
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ingredientes activos simples o la combinacién de los
ingredientes en forma encapsulada, por ejemplo, en

cdpsulas o micro cédpsulas de liberacién lenta.

En general, las formulaciones incluyen desde 0,01 a
90% en peso de ingrediente activo, de 0 a 20% de
tensoactivo agricolamente aceptable y de 10 a 99,99% de
adyuvante o adyuvantes sdélidos o liquidos, el agente
activo consiste de al menos el compuesto de formula 1
junto con un compuesto del componente b),y opcionalmente
otros agentes activos, particularmente microbicidas o
conservadores o similares. Las formas concentradas de las
composiciones finalmente contienen entre aproximadamente
2 y 80%, preferiblemente entre aproximadamente 5 y 70% en
peso de agente activo. Las formas de aplicacién de 1la
formulacién pueden por ejemplo contener de 0,01 a 20% en
peso, preferiblemente de 0,01 a 5% en peso de agente

activo.

Los ejemplos que siguen sirven para ilustrar 1la
invencién “ingrediente activo” denota una mezcla de un
compuesto 1 y un compuesto del componente b) en una

proporcién de mezcla especifica.

33
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Las formulaciones se pueden preparar de manera
andloga a aquellas descritas en, por ejemplo, la WO

97/33890.

Su sién de sulas de liberacidén lenta.

2B partes de una combinacién del componente 1 y el
compuesto del componente b), o de cada uno de estos
compuestos separadamente, se mezclan con 2 partes de un
solvente aromatico y 7 partes de
diisocianato/polimetileno-polifenilisocianato (8:1). La
mezcla se emulsifica en una mezcla de 1,2 partes de
polivinilalcohol, 0,05 partes de un desespumante y 51,6
partes e agua hasta que se logra el tamaifio de particula
deseado. A esta emulsificacién se agrega una mezcla de
2,8 partes 1,6-diaminohexano en 5,3 partes de aqua. La
mezcla se agita hasta que se completa la reaccién de

polimerizacién.

La suspensién de céapsula obtenida se estabiliza al
agregar 0,25 partes de un espesante y 3 partes de un
agente dispersante. La formulacién de suspensién de
cdpsula contiene 28% de ingredientes activos. El di&metro

de cépsula medio es de 8-15 micrémetros.

2¥
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La formulacién resultante se aplica a semillas como
una suspensidén acuosa en un aparato adecuado para tal

propésito.

Formulaaliédn de recubrimiento de semillas.

25 Partes de una combinacidén de los componentes I y
II, 15 partes de dialquilfenoxipoli (etilenoxi) etanol,
15 partes de silice fina, 44 partes de caolin fino, 0,5
partes de rodamina B como un colorante y 0,5 partes de
goma xantano se mezclan y Se muelen en un molino
contraplex aproximadamente 10000 rpm a un promedio de
tamaflo de particula de menos de 20 micrémetros. La
formulacién resultante se aplica a las semillas como una
suspensién acuosa en un aparatoc adecuado par tal

propésito.

Mientras que 1los productos comerciales serén
formulados preferiblemente como concentrados, el usuario

final normalmente emplearad formulaciones diluidas.

Ejemplos Biolégicos



16

Un efecto sinérgico existe silempre y cuando 1la
accién de la combinacién del ingrediente activec sea mayor
que las sumas de las acciones de 1los componentes

individuales.

La accién hacer esperada E para una combinacién de
ingrediente activo dada obedece a la asi llamada formula
colby y se puede calcular como sigue (Colby, S, R,
#Calculating synergistic and antagonistic responses of
herbicide combination”. Weeds, vol. 15, paginas 20-22;
1967): ppm = miligramos de ingrediente activo (= a.i.)
por litro de mezcla de roseado.

X = § de accién ingrediente activo 1 utilizande p ppm del
ingrediente activo.
Y = % de accién del ingrediente activo II utilizando g

ppm del ingrediente activo.

De acuerdo a Colby, la accién esperada (aditiva) de
los ingredientes 1 + II wutilizando p + q ppm de
ingrediente activo es

X.Y

E=x+y -
100
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Si la accién de hecho observada (0) es mayor que la
accién esperada (E), entonces la accién de la combinacién

es superaditiva, es decir, hay un efecto sinérgico.

Alternativamente la accién sinérgica también se
puede determinar de las curvas de respuesta de dosis de
acuerdo con el asi llamado método Wadley. Con este método
la eficacia del a. i. se determina al comparar el grado
de ataque funguicida sobre plantas tratadas con aquellas
que no han sido tratadas, similarmente y plantas
revisadas inoculadas e incubadas. Cada a. i. se ensaya en
4 a 5 concentraciones. Las curvas de respuesta de dosis
se utilizan para establecer el EC90 (es decir 1la
concentracién de a. i. con un 90% de control de
enfermedad) de los compuestos sencillos asi como también
de las combinaciones (EC90gugervade). LOS valores asi
experimentalmente encontrados de las mezclas a una
proporcién de peso dada se comparan con los valores que
se habian encontrado si fuera solo. una eficacia
complementaria de los componentes la gque estuviera
presente (EC90 (A + B)esperaac- E1 EC90 (A + B)gsperado 3€
calcula de acuerdo con wadley (Levi et al., EPPO-Boletin

16, 1986, 651-657):

—

=4
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EC90 (A +B) esperado =

EC90 (A) observado EcgotB)obaerudo-

En donde A y B son las proporciones en peso de los
compuestos A y B en la mezcla y en los indices (A), (B),
(A+B) se refiere a los valores EC90 de los compuestos A,B
o la combinacién dada A + B de esta. La proporcién ECS0
(A+B) esperads /EC90 (A+B) observada €xpresa el factor de

interaccién (F). En el caso de sinergismo, F es > 1.

lo B-1l: Eficacia contra Botritis cinerea en manzana.

En una fruta de manzana cv. Golden Delicious se
perforaron 3 huecos y cada uno se llené con 50 pl de
gotas de la composicién de ensayo formulada. Dos horas
después de la aplicaciédn 50 pl de suspensién de esporas
de B. Cinerea (4x10%°) conidios/ml) se pipetearon sobre
los sitios de aplicacién. Después de un periodo de
incubacién de 5 dias a 20°C en una camara de crecimiento
se determiné el adrea de la fruta infectada en %. Se
calculéd 1la actividad con relacién a la proporcién de

enfermedad sobre la fruta de manzana no tratada. Las
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interacciones funguicidas en la mezcla se calcularon de

acuerdo con Colby.

Resultados
Tabla 1
Fludioxonil | Tiabendazole | proporcidn | % de | Porcentaje | SF
mg a.i./l mg a.i/1 actividad | de Colby
observada | actividad
esperada

5 67
2,5 54
0,1 2

25 5

5 12

2,5 10

1 10

0,5 5
2,5 25 1:10 67 56 1,2
0,1 1 1:10 17 12 1,4
0,1 0,5 1:5 16 7 2,3
2,5 5 1:12 73 59 1,2

15 5 1:1 100 71 1,4
2,5 2,5 1:1 79 58 1,3
Tabla 2
Fludioxonil | Imazalil proporcién | & de | Porcentaje | SF
M Mg/a.l/1 actividad | de Colby
ng a.i./1 observada | actividad
esperada

5 67
0,5 24
0,1 2

25 21

5 0

1 6
0,1 1 1:10 10 ] 1,2
5 25 1:5 82 74 1,1
g,5 1 1:2 33 28 1,2
5 5 1:1 87 67 1.3

327



20

Kjemplo B-2: eficacia contra Fusarium sobre trigo

Una suspensién de conidio de Fusarium (7 x 10°
conidio/ml) se mezclan con la composicién de ensayo
formulada. La mezcla se aplica en una bolsa que ha sido
previamente equipada con un papel de filtro. Después de
la aplicacién las semillas de trigo (cv. Orestis) son
sembradas en la falla superior del papel de filtro. Las
bolsas preparadas son entonces incubadas durante
aproximadamente 11 dias. 10-18°C y una humedad relativa
del 100% con un foto periodo de 14 horas. La evaluaclédn
se hace al estimar el grado de ocurrencia de enfermedad

en la forma de lesiones cafés sobre las raices.

Kjemplo B-3:Eficacia ocontra Penicillium socbre frutos de

limén.

Los frutos de limén fueron inoculados al colocar 50
Bl de suspensién de esporas con 0,1% de tween 20 y una
densidad de 500000 esporas/ml en cada hueco (dos
huecos/frutas} que son preparadas al perforar los huecos
en la piel de 1limén aproximadamente de un centimetro

didmetro y una profundidad de 1-1,5 mm. Los frutos fueron

XYoo
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almacenados en cajas plasticas cubiertas bajo la luz a

20°C y revisadas 5-7 dias después de inoculacién.

Las mezclas de acuerdo con la invencié exhiben buena

actividad en estos ejemplos.

Y/
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REIVINDICACIONES .

1. Un método para combatir enfermedades fitopatogénicas
sobre plantas de cultivo que comprende aplicar a las
plantas de cultivo o al locus de este que esta siendo
infestado con dicha enfermedad fitopatogénica una
cantidad efectiva de

a)4-(2,2-difluoro-1, 3-benzodioxol-7-il)pirrol=-3-
carbonitrilo, componente 1 en asocio con
b)2-(tiazol-4-il) benzimidazol, compuesto IIA; o
1-(B-aliloxi-2,4~-diclorofeniletil) imidazol, componente
IIB

gue mejora sinérgicamente 1la actividad contra 1las

enfermedades fitopatogénicas.

2. Un método de acuerdo a la reivindicaciédn 1, en donde

el componente II es el componente IIA.

3. Un método de acuerdo a la reivindicacidn 1, en donde

el componente II es el componente IIB

4. Un método de acuerdo a cualquiera de las
relvindicaciones 1 a 3 en donde el hongo fitopatégeno

pertenece a la clase de hongos imperfectos.

Ve



5. Una composicién funguicida que comprende una
combinacién funguicida mente efectiva de componente a) y
componente b) como se definié en la reivindicacién 1, en
donde los componentes estdn presentes en cantidades que
mejoran sinérgica mente la actividad contra enfermedades

fitopatogénicas.

6. Una composicién de acuerdo a la reivindicacién 5, en
donde la proporcién en peso de a) a b) esta entre 20:1 a

1: 20.

7. Una composicién de acuerdo a la reivindicacién 5 o

6, en donde el componente II es el compuesto IIA.

8. Una composicién de acuerdo a la reivindicacién 5 o

6, en donde el componente II es el componente IIB.

9. Una composicién de acuerdo a cualquiera de las
reivindicaciones 5 a 8 para combatir la clase de hongos

imperfectos.

¥3
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10. Un método de acuerdoc a cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 4 para tratar frutos durante el

almacenamiento de post cosecha.

11. Un método de acuerdo a cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 4 y 10, que comprende tratar las
plantas, o su locus de crecimiento, o los frutos de post
cosecha, que se infecta o es susceptible a ser infectado,
con, al menos, un componente 1 un componente activo II

en cualquier orden o simultdneamente.
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