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{57) Die Erfindung betrifft Mittel zur Chemotherapie von Virosen der Kulturpflanzen auf der Basis

~ von 2,4-Dioxohexahydrotriazin, die dadurch gekennzeichnet sind, daR sie neben tiblichen Hilfs-
und Tragerstoffen als Synergisten substituierte Thiadiazole, Oxazole und/oder Hydrazone
enthalten. Durch die.synergistische Steigerung der antiphytoviralen Wirkungen der

- Kombinationspartner werden virusbedingte Ertragsdepressionen in stirkerem Umfang als durch
die einzelnen Wirkstoffe vermindert oder sogar ganzlich vermieden. Das Spektrum der
beeinflulbaren Viren wird erweitert. Dariiber hinaus wird durch verschiedene Kombinationen
der Gesundheitszustand von vegetativ vermehrten Pflanzen (Pflanzgut) spiirbar verbessert: Der
Ausbildung von praparatenresistenten Viren wird durch die’Anwendung der erfindungsgemafen
Kombinationspraparate in starkerem MaRe entgegengewirkt,/als das bisher méglich war. Den .
erfindungsgemé&Ren Wirkstoffkombinationen werden Tenside, Haftmittel und weitere’

Formulierungsmittel zugesetzt.
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‘Titel der Brfindung

Mittel zur Chemotherapie von Virosen der Kulturpflanzen

Anwendungsgebiet der Erfindung

Die Erfindung betrifft Mittel zur Chemotherapie von'Viron_bﬁ
sen der Kulturpflanzen, die durch Kombinstion von verschle-
denen Wirkstoffen unter Zusatz ubllcher Hilfs~ und Trager-'
stoffe erhalben werden., )

Charakteristik der bekannten technischeh-Lésungen

In den letzten Jahren ist eine groBere Anzshl von Prdpa-
- raten bekannt geworden, die die Vermehrung von Pflanzen-
viren hemmen. Zu diesen gehﬁren’Analoga von Purin- und Py-
‘rimidinbasen bzw. von entsprechendeh lucleosiden und
Hucleotiden sowie Analoga von Intermedidrprodukten der 310-
svnthese der entsprechenden Basen und Nucleoside, ferner
Antibiotika aus Mikroorgenismen und hSheren Pflanzen sowie
Polyahionén, u.a. Polyacrylssure. Dariiber hinaus wurde ver-
sucht, antiphytovirale>Wirkungen und Nébenwirkungen von
nativen und synthetischen Pflanzenhormonen bzw. anderwei-

tigen Wachstumsregulatoren, Fungiziden, besonders von
Systemfungiziden, Insektiziden und Herbiziden,' die in die-
sen Fédllen in geringen, die Pflanzen nicht schédigenden

Aufwandmengen verwendet werden, fiir eine ant1phytov1ralehs
‘Chemotherapie nutzbar zu machen.

Abgesehen von einigen Triazinen und der aus Hypericum pere
foratum 1sollerten antlblotlschen Préparation Imanln (Bo-
Cbyr, Chlmloprofllaktlka i terapija wirusnych bolesnel
rastenii, Is dauelstwo Naukowa dumka, Kiew 1976) 1st von
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keiném der antiphyfoviralen Préparate der angefiihrten
Gruppen eine Feldiiberpriifung groBeren Ausmafles bekannﬁ ge-
worden. Die hauptsachllchen Griinde fiir dle gerlnge Prax1s—

anwendung gind:

1) zu starke Phytotoxizitdt -

2) zu starke Warmbliitertoxizitét

3). unw1rtschaft11che Substanzsynthese oder Gew1nnung

4) zu geringe Wirkung

5) zu geringer Unterschled zw1schen dosis curatlva und |

d031s toxicsa,

Alleln hydrierte Tr1a21ne, und von dlesen besonders 244- Dl-
oxohexahydrotriazin (DD-PS 115 566), haben umfangrelchen
Priifungen standgehalten. In rund 50 Praxisversuchen mit
Konsumkartoffeln (Virusbesatz 10 bis 30 %) auf ca. 1000 ha
oehandelter Feldfldche ergab sich ein hoch51gn1f1kanter
durchschnlttllcher Mehrertrag von ca. 10 % (Schuster et al.,
Journ. Potato Res. 1979). Damit konnten durch Behandlung
mit dem weder phytotoxischen noch vertebratentoxischen DHT
in Konsumkartoffelbestdnden etwa 50 bis 60 % der virusbe-
dingten Ertragsdepressionen ausgeglicheh werden. Auch bei
anderen Kulturen, Z.Bg‘der Tomate, wurden Mehrertirége etwa
gleicher GroBenordnung erzielt. In letzter Zeit wurden

auch durch entiphytovirale Thicharnstoffe (DD-PS 142 788),
Harnstoffe (DD-PS 141 968) und Guanidine (DD-PS 139,921)
’gute Ergebnisse erzielt, wobei bemerkenswert ist, daB z.T.
‘andere Viren als durch DHT beeinfluBt werdsn. Wenn zuch
einige diesger neuen antﬁviraleniVerbindungen’die Wirkaémg
keit des DHT erreichten, so konnte diese jedoch keine ein-
zige der Préparationen libertreffen. Die Ursach@ hierfiir -
1stydur1n zZu suchen, dad es infolge der engen Verflechtung
der ViruSreplikatién mif grundlegenden Stoffwechselprozes-
sen des bflanzliéhen Wirts, u,a. mit dessen Nukleinsdure-
und Proteinheushalt, auf groﬁe Schwierigkeiten stoBt, einen
‘viralen ReplikationsschrittAbeliebig stark zu verlangsamen,
‘ohne daf gleichzeitig Nebenwirkungen auf Wirtsprozesse auf-
treten. ’ ’
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7iel der Erfindung

Das Ziel der Erfindung besteht darin, unter Vérmeidung von
‘Pflanzenschédden die Wirksamkeit der Chemotherapie pflanz-
licher Virogsen liber das erreichte MaB hinsus zu erhShen,

Darlegung des Wesens der Erfindung

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, durch gemeinsamen
Einsatz unterschiedliéher chemischer Spezies eine anti-
virale Wirkung einer entsprechenden Zubereitung zu erzie-
len, die deutlich iiber der Wirkung der einzelnen Kdmponen-' 
ten liegt und auch ihre summierte erkung Wesentllch uber--
trifft.

Die Aufgabe wird erflndungsgemaﬁ dadurch gelost, daB 2,4~
D10xohexahydro—1 3,5=-trigzin gemeinsam mit substituierten
Thiadiazolen der allgemeinen Formel I, Oxazolen der allge-
meinen Formel II und/oder Hydrazonen der allgemeinen For-
mel ITT angewendet' wird,

In der allgemeinen Formel

I , N - N
[ I '
Ri - C C - Ro

N/
S

- bedeuten Ry und Ry fiir sich oder in beliebiger Variation -
eine Aminogruppe, die durch aliphatische, substituierte
aliphatische, aromatische, substituierte aromatische,
’cycloallphat1SLhe und ungesdttigte aliphatische Reste
substituiert ist oder unsubstituiert sein kann, ferner
eine Alkyl— oder substituierte- Alkvlgruppe, Phenyl- und
qubstltulerte“Phenylgruppen, heterocyclische Gruppen und
die Adamantylgrupve, was im speZiellen Fall so aussehen
kann, daB Rq sowie Ro eine Amino-, Allylamind-, Propylami~ -
no-, Cyolohexylzmino-, Benzylamino-, Phenylamlno—, 4-Chlor- \
phenylamino-, « - und B—Naphtvlamlno—, Methyl-, tert.-Butyle,
Benzyl—; 2-Hydroxyphenyl~, 4-Nitrophenyl-, 4~Pyridyl-Gruppe
sein kOnnen. » .
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tn dor aligomsinen Forsel

A hyl—- H?dfokvalkylA bzw. Phenylgruppen’

» _R{ = ;Alkyl—' Phenyl—, Hydroxyl-, Carboxylgruppen '

o Rg»#5jNH2 - Guanyl=-, Alkylthlocafbamoylhvdr321no—, N¥-sub-

' _'stltulerte Amingmethylgruppen, ferner Hydrazon aus/'

'*Glyoxylsaure, Aceton, Aldosen, N-Alkylisatinen, ha-
1ogen1erten Benzaldehyden, Pyrldlnaldehvden, Ferro-
cenaldenyden, Amlnoacetophenon, N—substltulerten Ace~

.Vtoohenonnn, Polyhydroxyacetophenonen und Methoxyace-
tophenon, desgleichen Salze und Addukte dieser Stof-

fe.

In def,allgemeinen Formel
CTIT | R! R3
o o | ™ aenac 7
AN
R2 c R4
‘stehen Rq und Rp zugleich oder in beliebiger Variation
~ fiir H, SH, CN-, CH3-Gruppen, ferner Pyridyl-, Pyridyl-N-
oXid-,‘N—Alkylpyridinium—, Chinolyl-,VChinolyl—N-oxid-,
N W—AikylchinoliniumA, Chinoxalyl-, Isochinolyl-, Isochi-
‘nolyl- N-ox1d-, N«Alkvllsochlnollnlum—, Benzthlazolyl-
Nanhthyl-' Phenyl-, p- oder m-(N—substltulertes Amino-
, phenyl)—, p—N-Alkylnltrosamlnophenyl-, Stvrvl— sowie al-
| kyl-, nitro=-, halogen=-, hydroxy- oder alkoxvsubstltulerte
Verblndungen der genannten Art, sowie
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Alkyl  Alkyd Y
Sl SN !
i e
I;] | _\gLo X = X}
3 |
(Y = 0 oder=N-N=0(NHp)») (X = OCHpCNN(C2H5) )

- R3 und Ry jeder fiir sich oder in beliebiger Variation fir

H, OH, SH, S-Alkyl-, S-Alkenyl-, S-Aralkyl-, NHz, NH-Alkyl-,

NR-Arelkyl-, Alkoxy-, S-Alkyl-, Morpholino-, Pyridyl-,

Chinolyl-, Chinoxalyl-Gruppen,

Diese Verbindungen kdnnen in Form ihrer Komplexe mit
Schwermetallionen wie Cu2+~ und Zn2*-ionen, gegebenenfalls -
zusammen mit anderen Anionen und zusdtzlichen Liganden,

zur Anwendung kommen. Die Synergisten gemif der allgemei-
nen Formel I, II und III beeinflussen ein Ereignis im Re-
plikationszyklus der Viren, das entweder vor dem durch DHT
beeinfluBten Ereignis liegt oder dieseém folgt, wie das z.B.
durch Virussynchronkulfuren in Protoplasten oder durch Syn-
chronkulturen in intakten\Bléttern,idie mit der Differen-
tialtemperafurinokulationsmethode nach Dawson, Schlegel und
Lung (Virology 65, 565-573, 1975) erzeugt worden sind,
nachgewiesen werden kann. Im Ergebnis der Kombination von .
DHT mit den angefiihrten Synergisten wird. jeweils die anti-

- phytovirale Wirkung des DHT betrtichtlich erhdht. Umgekehrt
‘steigt auch die antivirale Wirkung des jeweiligen Kombina~

tionspartners an. Dieser synergistische Effekt gestattet in
vielen Pdllen, die Aufwandmengen der Substanzen zu vermin- ’
dern, wodurch oft sowohl das Verhdltnis der dosis toxica
zur dosis curativa verbessert als auch die;Vertebraten—

und Humantdxizitét vermindert werden kann, Dariiber hinaus

-wird das Spektrum der chemotherapeutisch erfaBbaren Virén-

erweitert. Der Resistenz gegen Chemotherapeutika wird ent-



G & W 0 oF - d

-
i

GED eny0w1rkt, da hochgradige Reuintenz gefen KombinntiOnsﬂ
’praoarate nur durch Mehrfachmutationen erzeugt werden '
konnte, Je vroﬁer die Palette verfugbarer Komblnatlons-'
partner_des DHT ist, desto mehr Viren kdnnen beeinfluBt
‘werden und desto geringer ist bel einer geeigneten Rota-
tion der Wirkstoffkombinationen die Gefahr der Herausbil-
‘dung gegen Lhemotherapeutlka resistenter Virusstémme, so -
‘qu auch in dleser Hingicht mit den erfindungsgemifien Kom-:
‘binationen beachtliche Fortschritte erzielt worden_31nd.r,

~Die zu kombiniereﬂden.Wirkstoffe werden mit inerten Ver-
dﬁnnung mitteln und mit geelgneten Formullerungsmlttpln
versetzt und zu Spritzpulvern, Pasten, Emululonskonaentrd-
ten usw. verurbeltet Die Formullerung und Anpllkatlon der
erflndungsgemaﬁan Komblnatlonen kann nach den bekannten

and nrax1sub11chen Methoden erfolgen. Es hat sich als vor-
teilhaft erw1ﬁsen, wenn der erkstoffgehalt 10 bis 90 % des
Mlttels ausmaoht das kurz vor der Anwendung mis Waoser Zu
Sprltzbruhen ‘bzw. bei gut wasserlosllchen Ver01ndungen Zu
onrlualosungen dwsnerglert wird..

Komo:natlonspartner 1" und Komblnatlonspartner 2 kOnnen in
einer gemelnsamen Drappratlon kombiniert sein, die dariiber
hinau%?Tenside, Haftmittel und/oder weltere Formullerungs~
mittel enthalten kann.,

Komblnatlonaoartner 1 und homblnatlonspartner 2 konnen je=
doch auch getrennt 20 Priparationen verarbeitet werden, die
Jeweils Tenside, Heftmittel und/oder weltere Formulierungs-
mittel enthalten konnen. In diesen Fillen kdnnen die Préipa-
ratioﬁen 1 und 2 so0 veqtaltet sein, daf8 sie vor der Aus- )
brlngung auf die Pflanzen in Pan&mlschungen vereinigt und
dann gemeinsam: ausgebracht werden. Sie konnen jedoch auch
80 gestaltet.seln, dafBl eine getre?nte Ausbringung erfolgt.}

?sikﬁnnenjauch‘mehr als zweil Kombinationspartner in einer
Prﬁparationtvereinigt werden, die dadurch gekennzeichnet'
ist, daB ein’Fombinationspartner das Dioxohexahydrotriazin
_idst. Bezuﬂllch des Zusatzes von Tensiden, Haftmitteln und/
‘oder weiteren Formul:erungshllfsmltteln, der Verelnlgung
zu Préparationen bzw. der Anfertigung getrennter Prédparate
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gelten die Ausfithrungen beziizlich der Zwbierkombinationen
& oinngéﬁaﬁ Die. erfindungsgemifien Spritzbrilhen und ~18sungen
konnen mit den gebriuchlichen Spritzgerdten auugebraoht
| werden. Sie sind fiir eine zusitzliche Kombination mlt Incek-
tiziden, Fungiziden und anderweitigen Pflanzenschqtzmltteln;
in Tankmischungen geeignet,

zur’ Erzielung eines fiir die Praxis ausrelchenden Schutzes
“gegen Ertragsminderungen durch Virusbefall genugen im all-
gemeineh‘Aufwaﬁdmengen von 0,25 bis 10 kg/ha, Die Aufwand-

menge liegt betrdchtlich unter derjenigen, die bei alleini

ger Ausbringung .der Kombinationspartner erforderlich wire.

Ausfuqrungsbplsplele

Zur Fennzelchnung der verstérkten antiphytoviralen erkun-
. gen der Praparatenkomblnatlonen wurden vor allem Ganz-
pflanzentests an Solanaceen herangézogen. Als Testviren
fanden haufig.auftretende Pflanzenviren Verwendung; die
einerseits den jeweiligen Wirt system—isch infizieren und
andererseits eine einwandfreie Konzentrqtionsbestiﬁmung

auf serologischem Wege ermdglichen. Im Grundversuch wurden
unter Verwendung eines Abrasivums (Karborundpuder, Korn-
groBe 500) die beiden unteren, intakten Blédtter von Pflane
‘zen von Nicotiana tabacum 'Samsun', die 5 bis 7 Blatter
ausgebildet hatten, mit dem Kartoffel-X-Virus inokuliert.
Jeweils 2 Tage vor und 2 und 7 Tage nach der Inokulation
wurden die Versuchspflanzen mit Losungen bzw. Suspensionen
behandelt, die die einzelnen Pr#parate oder Préparatekom-
binationen in den bei den Ausfiihrungsbeispielen angegebe-
~nen Konzentrationen und 0,2 % Fekama-Haftmittel (Haftmittel
aus Basis Buna~Latex) enthlelten. Sie wurden bis zur Tropf—
nisse beaprunt Das entspricht unter Prax1sbed1ngangen
einer Aufbrlngung von 600 1 Spritzldsung bzw. -brithe je _
 ~Hektar Feldflache. Zur Kontrolle wurde eine Anzahl von Pflan—
70n in der beschrlebenen Weise mit dem gleichen Virus 1noku—
liexrt., Die Bespruhung erfolgte mit dem gleichen Losungs-
mlttel—Wasservemlsch unter Zusatz von 0, 2 % Pekama~-Haft--
mittel, aedoch ohne Wirkstoffe.

5 bis 7 Tage nach der Inokulation wurde die Viruskonzentra-

7
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{ion im oberen imokulierten Blatt und 12 bis 20 Tage nach
“der [ndkulation in hoher i serierteanlatthn, welche vom
obersten inokulierten Blrtt durch mindestens ? BlAtter ge-
trennt waren, SGTOLoﬂluCh im Prazipitations troofenteqt'un-
ter Anwendung der Verdunnungsenapunktbest1mmung (geometri-
scne Ve‘uunnung»gewellu‘lm Verhdltnis 1 : 1 mit Dth101u~
ischer Kochsmlzldsung, bis kein Virus mehr serologisch
n: CDWPlnuﬁr ist) nflanzen- und blattweise getrennt ermit-
telt (G, Schuster, Arch. Phytovath. u. Pflenzenschutz- 7
1971, 171=187 und 13, 1977, 231-241). Jedes Versuchsglled
'u@fa&te”mindestens 10 Hinzelpflanzen. ‘
Die in den Blittern der einzelnen ”flanzen vorgefuqaene Vi~
ruskonzentration wurde in Wertzahlen zum Augdruck geulacht.
Dabei bedeutet Wertzanl O, daB such in einem im Verh#ltnis
1 : 1 verdiinnten (=fusgengs-) PreBsaft kein Virus naChWeisé
Ufmlwar; Die Wertzahl 1 zeigt, daB nach einmaliger Verdiin-
nung im Ve 1ultn18 1 : 1 kein Virus mehr nachgewiesen wer-
den konnte9 die Wertzahl 2, dafl na ch z/elm111@0f Verdiinnung
kein Jqusprﬁzipitat'auftr by usw. Zum‘Vermlelch der ium den
Versuchsgliedern ersielien Brgebnisse mit denjenigen der
‘Kontrolle wﬁrdeh aus den einzelnen Wertzahlen littelwerte
gebildet, dis mit den bel den oqtrollbflanaeﬂ VOTE eLunde—"
nen‘ﬁitﬁelwerbpn verglichen wurden. In den nachfolgenden
tabellen ist der Prozentsataz Jder 7iruskonzentration angege-
ven, der im Priifglied im vergleich z r Fontrolle - (Kon-
trelie = 100 % vorge;uﬂden wurde., Dieascr Vert wicd als Re-
duktionskoeffizient (R¥) bezeichnet. RK = 8 bedeutet bei--
splelgweise, dal im ¥ c*fglled die durchschnittliche Virus-

kon entration auf 8 % derje n der Kontrolle reduziert

rnifikanz der vorgeTundenen Differenzen wurde 1im
geprift, Das ?rufergebnis wurde neben den in Prozent-
b(t en zum Ausdruck‘gebrachten Differenzen in Symbolen an-
regeben. o | o |

Diese begngens
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Dies Signifikanz der Verminderung des Anteils von Augen-

tacl klingen mit Virussymuitomen nach der Behandlung mit ‘
;°1+ phytoviralen Priiparationen how., P?Wnﬂungsgemﬂﬁen Kom~
’blr“flonpn (201“n1e1br@1he 4} wurde nsch S. Xoller durch
Vergleich der in zwei deihen beobachtsten H4us 701eiteh er-
mittelt. Die Srgebnisse wurden mit den bereits angefiihrten
Symbolen beschrieben.

Die in derybeschriebenen Weise urchce,uhwten qu ausge-
werteben Versuche sind in ihren mrgebnissen in 4 Belspiels-
reihen durgeatellt, _ | - v
In Beisvielsreihe 1 ist anhsnd von Beiquelen gezeigt, wie
in cekundér infizierten 3liittern von Hicotians tabacun
samsun' durch Behandlung mit “ombinationen von 24,4 310xo-
nexahrérotriazin mit Qrflnjdnbugeﬂaﬁen Kombinations nartnern
die Eonzentration des Eartoffel-X-Virug stirker vermindert
worden ist als durch den ersten oder den Jeweiligen zwelten
Kombinationsvartner allein. Da sowohl der erste Fombina-
tionspartner (2,4-Dioxohexahydrotriazin = DET) als auch
viele def erfindungsgeméf als zweiter Xombinationg spariner '
angewendeten ¥ittel, in optimaler Konzeatration nufgebrac‘dt;
die Konzentrstion des Fartoffel-X-Virus bereits allein so
stark herabseizen, daB mit den verwendeten serologischen
:rfahren kein Virus mehr nachweisdar ist, wurde zur Kenn-
nichﬁun@ der Kombinationswirkung die Kon nzentration der
Hombinationgpartner so stark vermindert, dal bei alleini-

ger Anwend aung des ersten oder auch des zweiten Kombinationg=-

partners lediglich eine Verringsrung der”Viruskonzentration
am 25 % 2 20 %, a.h. auf Ry 75 % L 204, erwartet werden
durtte, Yemertanrechend wurde vom Kombinationgnartner 1
(DH?) nur 1 bis 5 § der fiblichen Aufwandmengen angewendet,

Bei den fitteln, die als zweiter Kombinationspartner in

'

v



Frage kommen, wurde die Aufwandmenge ebenfalls in vielen

¥

Phllen, aber in dew Ré'el nicht in so starkem MaBe, gesenkt,
In Argebnlsspﬂlte 1 ( = E 17 der Tabellen ist jewells de
Prozentsatz der V1rugkunaentratxon angegeben, die nach An~
weniung der stark JOTPlnFOPLDQ {Ou entration von DHT im.
Vergleich sur Wasser- bzw. LOsungsmittelkontrolle vorg efun—
den worden -ist. Ergebnissznlte 7 (=T 2 ) enthdlt éies ent-
spre“honden Angaben nach qll@“nl; r Anwendung von Kombina-
tio* spartner 2. brgebnls%pﬂltp 3 ( =18 3) Zeigf, in wel-
cnem ieBe bel kombinierter ngwenaung der Partner die Virus-
konzent?ation,‘bezbgen auf diejenige der dewe1¢1g°n Wagser-
bzw, Lisungsmittelkontrolle, verringert 1st.;Fr onAs“palﬁv’
to‘ﬁ { = B 4 ) bezieht dle Vl“uskonzentratlon, die in den
Dlittern der mit der Jewellloen Préparat benkombination be-
handslten Pflanzen vorgefuncnn worden ist, auf.die Virus-
xonzentration, die in-dén allein mit DHT behandelten Pflan-

zen vorgefanden warde. Ergebnisspalte 5 ( = B 5 ) beateht
dlc bel. $er'kom01nlerten Behandlung ermittelte Vlruskonaen—

ration suf die in den allein mit. {ombinations Dﬂrtnew ? ‘be-

‘handelten‘Pflanzen vorgefundene Vlru>konzentrat10n. ,
Die angefﬁhften Erzebnisse zengen, daff die Kombinations~
partner ihré antiviralen Vlrkungen synerwlstlsch verstir-
en. iuch wenn der eine Partner oder wenn beide Partner in
der gewﬁhlteﬁ Fonzentration bel alleiniger Anwendung keine
oder nur éehr;geringe antinhvtovirale Wirkungen hervorge-
rufen hahen; waren in der Kombination antivirsle Wirkungen
voun z+T. beachtlichem AdsmaB zu verzeichnen. Wenn beﬂda

Partner in optlmalen Aufwsndmengen komalnl rt zur anendung

komnnq, wlrﬂ deﬂentoprechend le Vl%uwv rmehrung weitgehend

oder vol«lg ‘unterbunden. | ' J

mhﬂliﬂh gute vnergl stische WirkungenEWie die in der Bei-
eldreihe 1 angefiihrten’ Pr-puratenkomblnatlolen ergaben

in sekundﬁr infizierten Blittern such die Kombinationen

von 2,4-Diox ohexahvdrot“1a21n mit den nachfolgenﬂ angefuhr—

ter, erandunasgemWBen romo¢aat10n“wartnern°

3enz thlazol ? alﬁehvd S-ethyl~ lglthvoeemloarbazon, o—DhenVW-'

amino- nh@nvlglvox rlsfure-nitril- (S-meuhvl isothios semicar-

oaaog),vs hinolin-2- aldehvd—u—n—butvl 1soth10§em1carba70n,
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p=ttethylamino-phenvlglvoxylsiiure-nitril-S-methyl-isothio~

gemic 1rbazon, OL-Nitrochinolin-?-aldehyd-f-ethyl-isothio-
semicarbazon, Chinolin-2-zldehyd- godmetQV10t -thiosemicar-
hazon, 2~Methvl~(1—thlocarbamovlazomethvlen;—1._—dihvdro-‘
isbéhinolin, 1-Methyl-2-{thiocarbamoylazomethylen)=-1,2-di-
hydro—chinolin,‘N—Lm—Amlnoacetophenon—w,b~d1pheny1—oxazol-.
~vl-hydrazon|-o-ribosylamin, o-Fluorbenzaldehyd-|4.5-di-
phenyl—oxazol—2%yl]—hydrazon, 5-Amino-3—|b—benzyliden-
hydrazino—phenyl]-4—Cyan—isoxazol, ?—AL?Tino-S—methyl-
1.3v4-thiadiazol, 2-Benzyl-5-amino-1.3.4-thiadiazol, 2*Am§—
no-S-tert-butyl-1.3.4- thladlqzol 1.4-Benzochinon-mono-
guanyl-hvdrazon, ’

In 3eigpielsreihe 2 wird anhand einer Auswahl in gleicher
Anordnung wie in Beisplelsreihe 1 gezeigt, daBl durch erfin-
dungsgemifle Préparatenkombinationen die Konzentration des
Xartoffel-Z-Virus oft such in inokulierten Bldttern in
stirkerem MaBe als durch alleinige Anwendung des 1. Kombi-
nationspartners (DHT) oder des 2, Kombinationspartners ver-
mindert werden kann. Das ist bedeutungsvoll, de einerseits
die Virusvermehrung im inokulierten Blatt im allgemeinen
schwerer zu beeinflussen ist sls in sekundir infizierten
3lEttern und da andererseits durch drastische Beschrinkung
der Virusvermehrung im inokulierten Biﬁtt die Auswanderung‘
der Viren in aundere 3létter oder sonstige Pflanzenteile
stark eingeschrénkt oder unterbunden werden kenn. Letzteres
wird vielfach erreicht, indem die Yonzentration beider Kom-
binations p rtner, die zum Nachweis von Kombinationseffek-
ten mehr oder weniger stark vermindert worden war (s;b.),
wieder entsprechend erhtht wird. _ ‘
Zhnlich gute synergistische Virkungen wie die in Beispiels-
reihe 2 engei’ihrten Prdparatenkombinationen ergaben in in-
okulierten Blittern auch diec FKombinationen mit den nach-

folpend ongeflihrten, srfindungsgemiBien Kombinationspartnern:

Chinolin-2-aldehyd-N-oxid-S-allyl- jsothioseﬁicarbézon;
Pyridin-4- aldehyd—|4 5~ dlphenvl 0xaz0ol-~ Vﬂ -hydrszon, Pyri-
din-4-aldehvd~- chlormethvl—tnlosemlbarbuéon—21nkchlor1d-
Komplex, —methvl 2= (tthCdTp moylazo-methylen)~1,2~dihyL¥'
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dro-pyridin; N-n;Butylisatin—B’l4 dlpthV1 -0Xaz01-2~ ”1i
hydrazon, Fer?ocenaldehyd—{4. -diphenyl-oxazol- ?-Vll-hvdra~
zon, 2-Benzylamino-5-(2-hydroxy-phenyl)-1.3.4-thiadiazol,

n Beispieléreihe 3 wird anhand verschiedener erfindungs- f'
gemidBer Mittelkombinatibnen gezeigt, dafll auch schwer hemm{
‘bare Virem; z.B. das Tabakmosaik#irus, durch geeignete l
‘Mifielkombinationen in wesentlich stdrkerem MaBe gehemmt
verden konnen als durch die einzelnen Kombinationspartner
allein. Dementsprechend 148t sich durch erfindungsgemifie
Yittelkombinationen das Spektrum der uhemofherapeutl uh er-

faBbaren Viren erweitern.

Bei: olelqrelhe 4 zeigt, daB auch bei virusinfizierten Kar-

offe 1pf1anzen Kombinationspriparate uberlegen sind und zu
beachtlichen Behandlungserfolgen‘fﬁh‘en. Von vorgekeimten
Fartoffelknollen waren durch genormte Schnitte .2 bis 4
Augenstecklinge, d.h. Keime mit je elnem gleich groBen
Stiick Knollengzewebe, entnommen worden. Diese waren nach
den fiir die Pflanzgutwertbestimmung geltenden Standards
susgepflanzt und zu kleinen Pfldnzchen herangezogen worden.
Von den Augenqtec?lingen jeder Knolle diente einer als un-
oehanqelto Kontrolle. Die anderen wurden in Wochenabstin-
den wiederholt mit antiviralen Praparatlonen behandelt.
Auf d;ese Weise war beziiglich Vlrusbesatz und Genbestand
von Kontrolle und Versuchsglied groBte erreichbare Identi-
tdt gewdhrleistet. 6 bis 8 Hochen haCh'dem Ansetzen waren
die mit den erflndungsgemaﬁen Praparatlonen behandelten
Pflanaen w1e die Fontrollen bbzuvllch des Auftretens von
Tix ussvmntomen bonitiert worden. Nach der Bonitur waren
dic PfliEnzchen weitere 2 bis 3 Wochen ku1t1v1ert worden.
Unter den gewihlten Bedingungen setzte in dieser Zeit die
Knollenbildung ein, Etwa 9 Wochen nach Versuchsbeginn wa-
ven die Versuche beendet worden. Die Kntllchen von je 20
Pflanzen eines Versuchsgliedes wurdén'getrennt geerntet
und gewogen. '

Aus den in Beispielsreihe 4 angefilihrten Werten ist ersicht-
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'1ich, daB mit geeigneten erfindungsgeméBen Mittelkombi-.

. nationén die Zahl der Augenstecklinge der Kartoffel mit
 Virussymptomen stédrker vermindert werden kann als durch
alleinige Behandlung mit einem der beiden Kombinationg-
partner. Je stérker die Zahl der Symptome tragenden Au-
gensteckiinge vermindertlwar,bdesto mehr war das Knsll-
chengewicht erhdht. Die virusbedingten negativen Ein-
fliisse auf Kndllchenbesatz und Knﬁllchenwachsfum konnten
somit durch Behandlung mit einem Mittel allein vermindert
werden, Das bedeutet, daB durch erfindungsgemiBe Kombi-
nationen von Prdparaten auch bei virusinfiziéerten Kar-'
toffelpflanzen ertragsbildende Prozesse besser stabilisiert
werden konnen als durch einzelne Préparate. '
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Erfindungsanspruch

1 Mittel zur Chemotherapie von Virosen der Kuthrpflanzen,
unter Verwendung iblicher Hilfs< und Trégerstoffe auf
der Basis von 2,4-Didxohéxahydro-1,3,5—triazin} gekenn-'
zeichnet dadurch, daB sie als Synergisten substituierte
Pfhiadiazole der allgemeinen Formel I, Oxzazole der allge-
‘meinen Formel II und/oder Hydrazone der allgeméinen For-
mel III enthalten, wobei 'in der allgemeinen Formel -
I S N — N
I I

R1 = C 04
N/
S

- R2

Rﬁ und'RZ zugleich oder in beliebiger Veriation eine -
Aminogruppe, die durch aliphatische, substituierte ali-
phatische, aromatische, substituierte aromatische, cyclo-
aliphatische und unges#ttigte aliphatische Reste substi-
tuiert ist oder unsubstituiert sein kann, ferner eine
L1lkyl- oder substituierte Alkylgrappe, Phenyi— und
‘substituierte Phenylgruppen, heterocyclische Gruppen'
und die Adamantylgruppe, in der allgemeinen Formel

.. II . R1._ \\. N
o R._“ J.—_Rg
. ‘ ' 07

»

R = Alkyl-, Hydroxyalkyl- bzw. Phenylgruppen,

R1= Alkyl-, Phenyl-, Hydroxyl-, Carboxylgruppen,

Rp= NHp-, Guanyl-, Alkylthiocarbamoylhydrazino-, -
N-gsubstituierte Aminomethylgruppen, ferner
Hydrazon aus Glyoxylsiure, Aceton, Aldosen,
N-Alkylisatinen, halogenierten‘Benzaldehyden,
Pyridinaldehyden, Ferrocenaldehyden, Amino-
acetophenon, N-substituierten Aéetophenonen,
Polyhydrbxyacetophenonen und Methoxyééetpphenon,'
desgleichen Salze und Addukte .dieser Stoffe,.
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und in»der'allgemeinen.Formel
I Ry, " R3
' : ' ~
™ Canansc
-~
Rp ' Rg

Ry und R2 fur 31ch oder in beliebiger Varlatlon H, SH,

CN-, CH3-Gruppen, ferner Pvrldvl Pvrldyl—N—oyld— N-Alkyl-
Pyridinium-, Chlnolyl—, Chinolyl-N-oxid-, N—Alkylchinoli—
khium~, Chinoxalyl-, Isochinolyl-, Isochinolyl-N-oxid-, N-Al-
kylisochinolinium;,"Benzthiazolyle,'Naphthyl-, Phenyl-,

p- dder m—(N—substituiertes Aminophenyl)-, p=-N-Alkylnitros-
aminophenyl-, Styryl- sowie alkyl-, nitro-, halogen~-,
hydroxy- oder alkoxysubstltulerte Verbindungen der genann-
ten Art, sowie

/J QIJS_ 0

! : '
Alkyl Akl . Yy o
| Nr/ T

(Y = O oder =N-N=C(NHp)p) (X = OCchHgN(C2H5)2)

und R3 und/oder R4, H, OH SH, S-Alkyl-, S~Alkenvl~
S~Aralkyl-, NHp, NH-Alkyl-, NHeArelkvl—, Alkoxy~, S-Al-
kyl-, Horphollno— Pyridyl-, Chlnolyl— Chinoxalyl-
Gruppen bedeuten, wobei auch Komplexe'mit Schwermetall-

+ s : '
2-—10nen, gegebenenfalls zusammen

ionen wie CuSt- und Zn
mit anderén Anionen und zusatzllche nganden, zur Anwen-

dung kommen, ‘ /

-, L
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2. Mittel entsprechend Punkt 1, dadurch gekennzeichnet, :
daB die verwendeten FPréparationen neében den erfindungs-—
zeniifen Wirkstoffkombinationen auch Tenside, Haftmittel
und weitere Fo'rmuliorungsmitt'el ‘sowie gegebenenfalls
Hilfsstoffe zur 3ildung von Granulaten enthalten,

;
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