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(57) KIVONAT

A taldlmdny szerinti készitmények hatd~
anyagénak (I) éltaldnos képletében

R1  Jelentése 1-4 szénatomos alkilcso~

port;

Rz Jjelentése hidrogénatom vagy 1-4

szénatomos alkilcsoport;

Rs Jjelentése halogénatom és

Rs jelentése hidrogénatom vagy halo-

génatom. )

A taldlmény szerintl eljardssal (Ia) &lta-
lanos képletdG 1-azolil-2-fenil-3-ciklopropil-
-propén-2-ol-szdrmazékokat Allitanak eld, a
képletben Y jelentése CH vagy N, Ri, Rz Rs
és Rs jelentése a fentl, tovdbbd Ri jelenthet
még 3-6 szénatomos cikloalkilcsoportot vagy
Rz-vel és a szomazédos szénatommal egyltt
3-6 szénatomos cikloalkilcsoportot is.

Al
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A taldlmany olyan fungicid kompoziciék-
ra vonatkozik, amelyek ‘hatéanyagként 1-tri-
a.zo]il-z-fenil-3—ciklopropil—propén-z—ol—szér—
mazékokat tartalmaznak. A taldlmény tdrgya
tpvabba eljdrés l—azolil-z-fenil—3-c!klopropﬂ-
apropén—z-o]—azérmazékok elbdllitssdra.

A 2 064 520 szémO nagy-britanniai sza-
badalmi leirds fungicid hatdst «—fenil-«-[(3-8
szénatomos cikloalkil)-(1-3 szénatomos alkil)-
-1H-1,2,4-triazol- 1-etanol-szarmazékokat  is-
mertet. E leirds szerint a cikloalkil-alkil-cso—
port eldnyds jelentése (3-6 szénatomos ciklo-
alkil)-metil-csoport, és a leirds példdkat ad
meg cc-ciklohexil-met.il—és «-ciklopentil-metil-
 —csoportot tartalmazé vegylletek eldallita-
sara.

Azt taldltuk, hogy olyan c—aril-o-(ciklo-
propil-me_til)-lH—azol-l—et.anolok, amelyek mo-
lekuldjéban a ciklopropilcsoportot az etanol-
-egységgel asszekotd metilcsoport szubszti-
tudlt vagy a C{OH) csoport szénatomjénél el-
agazd, meglepden kedvezd fungicid és farma-
kologiai l;ulajdonségokkal rendelkeznek.

Ennek alaplén a taldlmdny olyan fungi-
cid kompoziciokra vonatkoznak, amelyek ha-
téanyagként (I) 4ltaldnos képletl propanol-
szarmazékot - a képletben -

Ri  jelentése 1-4 szénatomos alkilcso~
port,
jelentése hidrogénatom vagy 1-4
szénatomos alkilcsoport,
jelentése halogénatom és
jelentése hidrogén- vagy halogén-
atom -
tartalmazzék 0,0001 tomegX% 6&s 80 tdmegX ko
zdtti mennyiségben.

A taldlmény targys tovabba eljards (la)
altaldnos képletd vegyuletek (a tovabbiak-
ban: taldlmény szerinti vegyiletek) eloallita-
spara - ahol

Rz

Rs
Re

Y jelentése CH vagy N,

R1 jelentése 1-4 szénatomos al-
kil- vagy 3-6 szénatomos

. cikloalkilcsoport,

R2 jelentése hidrogénatom vagy
1-4 szénatomos alkilcsoport,
vagy

Rl és Rz a szomszédos szénatommal
egyutt 3-6 azénatomos ciklo-
alkilcsoportot is alkothat,

Rs Jelentése halogénatom és

Re jelentése hidrogén- vagy ha-

logénatom -

gzabad alakban vagy savaddiciés sd alakja-
ban. A talélmény &rtelmében ugy Jjérunk el,
hogy valamely (11) Altalénos képleth vegylle-
tet - ahol M jelentése alkalifématom, é8 Y je-
lentése a fenti valamely (III) A&ltalénos
képletd vegydlettel - ahol Ri, Rz, Rs és Rs
jelentése megegyezik a fentebb az (la) kép-
leth vegyuletek kapcsén megadottakkal - re-
agéltatjuk, &s az lgy kapott vegyuletbdl ki-
vant esetben savaddiciés sét képezank.

Amikor az (Ia) éltalanos képleth vegyl-
letek savaddicids g alakjdban vannak jelen,
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ez a 80 példaul hidrogén-klorid, p-toluol-
-gzulfondt vagy hidrogén-oxalét lehet.

A taldlmdny szerinti vegyuletek egy
vagy tobb kirdlis centrumot tartalmaznak. Az
ilyen vegyileteket Altaldban racém, diaszte-
reomer ¢s/vagy cisz/transz-keverékek for-
méjaban kapjuk. Kivént esetben ezek a ke-
verdkek ismert médon, teljesen vagy részben
az individudlis vegyuletekre vagy a kivant
izomer keverékekre szétvalaszthatok.

A taldlmdny szerinti eljarés az azol-1-
-etanolok elballitAséra alkelmas, ismert méd-
szerekhez hasonléan egy azolvegyuletnek va-
lamilyen oxirdnnal vald reakcidja uUtjan valé- )
sitjuk meg.

M jelentése alkélifém, eldnydsen kélium.

- A taldlmény szerinti eljdrést célszerien
olyan olddszerben valésitjuk meg, amely a
reakcid koralményeivel szemben kdzOmbds. E
célra alkalmas példaul a dimetil-formamid. A
reakcié hémérséklete célszerien a kdrnyezeti
hémérséklet és a reakcidelegy forrdspontja
kozott van.

A taldlmény szerinti vegyuleteket sza-
bad bézis vagy savaddiciés 86 forméjaban
kapjuk. A 8k a megfeleld szabad bazisbol
alkelmas médon elddllithaték &s viszont.

A taldlmany szerinti vegyuletek a reak-
cidelegyb8l ismert médszerekkel elkilonithe-
ték &s tisztithatdk.

Amennyiben a kiindulé anyagok eloalli-
tasdt nem irjuk le, akkor azok ismertek,
vagy lsmert vagy a tovabbiakban leirt elja-
rdsokhoz hasonld médon eldallithatdk.

A taldlmény szerinti vegyuleteknek ér-
dekes bioldgiai, kozelebbrdl antimikotikus
hatésaik vannak, s ezért indokolt gyogyszer-
ként valé alkalmazédsuk emberek vagy éllatok
gombés eredetd megbetegedéseinek kezelésé-
re. Az antimikotikus hatas megéllapithatd in
vitro vizsgalatokkal, példéul az in vitro-
sorozathigitdsi prébaval
csaladjein &8s fajtain, példaul élesztdkon,
penészgombén &8 dermatophytdkon 0,05 ng/-
ml-t8l 50 pg/ml-ig terjedd koncentraciékban,
tovabbé in vivo vizsgalatokkal, példéul UgY,
hogy hilvelyen &t Candida albicans gombéval
fertdzott egerek szaméra szisztemikusan,
ordlisan 3-100 mg/testsily-kg taldlmdny sze-
rinti vegyiletet adagolunk.

Az emlitett cél eléréséhez szukséges do-
zis természetesen az alkalmazott vegyulettdl,
az adagolds médjatél és a kezelési eljirastdl
taggden valtozik. Altaldban kieldgitd eredmé-
nyeket érhetank el ugy, hogy naponta 1-100
mg/testauly-kg hatdanyagot adagolunk, cél-
gzerien naponta 2-4 részletben vagy késlel-
tetett felszabadulédst biztositd (retard) for-
maban. Nagyobb emldsdk szdmdra - melyek
testsulya megkodzelitdleg 70 kg - a megfeleld
napi adag példaul 70-2000 mg kozott van.
igy az orélis adagolds céljara alkalmas ada-
golési formék példéul 17,5-1000 mg hatéanya-
got tartalmaznak.
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A taldlmény szerinti vegyuletekbdl eldai-
lithatok gydgyészati (illetve dllatgydgydsnzati)
sgempontbdl alkalmas sdk (azaz savaddicids
sk vagy alkoholdtok) vagy fémkomplexek). A
8ok hatékonységdnak nagysdgrendje &ltald-
han ugyanaz, mint a szabad bézisoké, A sav-
addicids sdk készitésére alkalmas savak pél-
dédul a sdsav, brémhidrogénsav, kénsav, sa-
létromsav, fumérsav és a naftalin~1,5-diszul-
fonsav, .

A taldlmény szerinti vegyiletek a szo-
kédsos, gydégyészati (illetbleg dllatgydgydszati)
szempontbodl alkalmas, kdzdmbds vivé- és ki-
vént esetben mds segédanyagokkal keverhe-
tok, és adagolhatdk belsd felhasznéldsra al-
kalmas formékban, lgy példaul tablettakédnt
vagy kapszulaként; vagy alkalmazhatdk topi~
kusan, olyan szokdsos formédkban, mint a ke~
ndcsék és a krémek; tovdbba parenteralis
felhasznaldsra is alkalmasak. A hatdanyag
koncentrécidja természetesen az alkalmazott
vegyilettdl, a kivdnt kezelds tipusatdl és a
gyogyszerforma jellegétdl fuggden valtozik.
Topikus (helyileg alkalmazott) gydgyszerfor-
ma esetében kielégitd eremények &rhetdk el
0,05-5, kuldndsen 0,1-1 tomegszazalékos kon-
centrécidkkal.

A taldlmény szerinti vegyiletek stan-
dard vegyiletek - amilyen a ketokonazol {1-
~acetil-4-{4-(/2-(2,4-dikidr-fenil)-2-(1H-imi-
dazol~1-il-metil}-1,3-dioxolan-4-il/)-metoxi-fe-
nilJ-piperazin) - alkalmazésdéhoz hasonld md~
don hasznélhatok. Hasznos farmakoldgiai ha-
téssal rendeikeznek kiil6ndésen azok az (1a)
képleti vegyuletek, amelyek egy vagy tébb,
alébbiakban felsorolt szerkezeti sajatsdggal
rendelkeznek:

- Y Jjelentése N;

- R1  Jelentése metilcsoport;

- Rz jelentése hidrogénatom vagy me-
tilcsoport;

Jjelentése klératom;
Jjelentése hidrogénatom vagy 2-es
helyzetl klératom.

Egy adott taldlmény szerinti vegyulet
napi adagja tobb tényezbtdl példaul vi-
sgonylagos hatékonysigatdl - fugg, Ezt a 2-
-(4-klérjfenil)~3-clklopropil—3-metﬂ—1-(1H-1,—
2/4-triazol-1~il)~butdn~2-ol esetében példaul
az egerek  havely-candidiasis modelljén alla-

Rs
Re
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pitottuk meg, és azt taldltuk, hogy az dllatok -

4 x 50 mg/testsuly-kg, &6t 4 x 5 mg/test~
sily-kg ordlis adagolisa utdn meggyodgyul-
nak. A taldlmény szerinti vegyiletek tehat
ugyanolyan ddzisokban alkalmazhaték, mint
altaldban a ketokonazol.

A taldlmédny szerinti vegyiiletek szabad
vagy mez8gazdasdgi szempontbdl alkalmas
savaddiciés sbik formajdban a ndvényi pato-
gén gombik elpusztitdsdra alkalmas fungicid
szerek hatdanyagaként alkalmazhatdk. EI6-
nyds fungicid hatdsuk in vivo vizsgélatokban
0,0008-0,05 szdzalék koncentrécidban Uromy-
ces appendiculatus elleni hatdsukkal babné-
vényen, tovdbb4d més, gombék d4ltal okozott
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ndvényi rozsdék ellen (amilyen példdul a He-
mileis, Puccinia) kédvébabon, buzdn, muskdt-
lin, tatikdn; tovabbs az uborka Erysiphe cic~
horacearum Altal eldidézett, valamint a buza,
érpa, alma és 526186 més gombdk (E. graminis
8p. tritici, E. graminis 8p. hordei, Phoapha-
era leucotricha, Uncinula necator) 4&ltal eld-
idézett lisztharmat—megbetegedéaével szem~
ben. A taldlm&ny szerinti vegylletek tovAbbi
érdekes hatdsai figyelhetbk meg in vitro
tobbek kozott Ustilago maydis ellen 10-160
ppm koncentrécidban (a szubsztratum térfo-
gatdra szdmitva). Mivel e vizsgdlatok egy-
szersmind azt is igazoljdk, hogy a ndvények
a tsldlmdny szerinti vegyuleteket jol thrik,
és e vegyuleteknek kedvezd szisztemikus ha-
tdsuk van, indokolt a taldlmény szerinti ve-
gylleteket hatdanyagként tartalmazé készlt-
mények alkalmazésa ndvények és talaj keze-
lésdce a ndvényi patogén gombdk - példiul
Basidiomycetdk, Ascomycetak és Deuteromyce~
ték, kuldndsen az Uredinales rendhez tartozd
Basidiomycetak (rozsdak), igy példéul a Puc~
cinia, Hemileia és Uromyces fajok, az Erysip~
hales (lisztharmat) rendhez tartozd Ascomy-~
ceték, igy példdul az Erysiphe, Podosphaera
és Uncinula fajok, valamint a Pleosporales
rendhez tartozo, példdul Venturia fajok, to-
vibbé Phoma, Rhizoctonia, Helminthosporium,
Pyricularia, Peilicularia (= Corticium); Thi-
elaviopsis és Stereum fajok - elpusztitdsa
céljdbol. Egyes taldlmény szerinti vegylletek,
péliddul az 1. példdban leirt vegyiletet ked-
vezd botriticid hatéssal rendelkeznek.

A taldlmédny szerinti vegyulet kivant ha-
tashoz szikséges mennyisdge kialdnbdzdé té-
nyezéktdl - igy példdul az alkalmazott ve-
gyilettdl, a kezelés targyatsl (ndvény, talaj,
mag), a kezelés tipusitdl (példéul éztatds,
locsolas, permetezés, porozéas, csédvéazés), a
kezelés céljatdl (megeldzés vagy terépia), to~
vébbd a megbetegedést eldidézéd gomba tipu-~
84tol és a kijuttatds idépontjatél ~ fugg.

Altaldban kielégitd eredményeket érhe-
tank el akkor, ha a taldlmény szerinti ve-
Byileteket névény vagy talaj kezelése cél-
jabdl 0,005-2,0, elbnydsen 0,01-1 kg/ha kon-
ceniracioban juttatjuk ki: 0,04-0,125 kg ha-
téanyagot alkalmazunk hektdronként, ha a
haszonnévény gabonafajta; 1-5 g hatéanyagot
hektéronként, ha a haszonndvény gyumoélcs,
82316 vagy fdzelékféle (300-1000 liter/hektar
térfogatban, a haszonndvény méretétsl vagy
levéltérfogatdtél fuggben, ami megkdzelitdleg
10-50 g/hektédr kijuttatdsi koncentréciéval
egyenértéki). Kivdnt esetben a kezelés - 8-
-30 napos iddkézdkben - megismételhetd,

Ha a taldlmdny szerinti vegyilleteket
magvak kezelésére alkalmazzuk, akkor &ltald-
ban ugy érhetink el kielégltd eredményeket,
ha e vegyiilleteket 0,05-0,5, elényodsen 0,1-0,3
g,/ magsily-kg mennyiségben hasznéljuk.

A .talaj* fogalmén itt bérmilyen ter-
masztésre alkalmas - tehat akar természetes,
akdr mesterséges - kézeget értunk.

3-



A taldlmény pzerinti vegyuleteket igen
sok haszonnpvény - pbdlddul szdjabab, kévé,
diszndvények (tdbbek kozdtt muskatli, ro-
zs8a), fbzelékfélék (pédlddul borsd, uborka,
zeller, paradicsom és bab), cukorrépa, cu-

195907

kornad, gyapot, len, kukorica, sz6l6, magvas

és csonthéjas gyumslcsdk (példéul alma, szil-
va, korte) védelmére slkalmazhatjuk; kildnd-
sen alkalmasak a gabonafélék (példdul buza,
zab, é&rpa, rizs), elabsorban a buza, tovabbé
almafajtak védelmére.

A taldlmény szerinti vegylletek koziil
mpzbgazdaségi alkalmazés - céljdbél kildondsen
alkalmasak azok az (I) képleti vegyuletek,
amelyek egy vagy tdbb, aldbbiakban felsorolt
szerkezeti sajatsdggal rendelkeznek:

- Y jelentése N;

Ri1 jelentése metilcsoport;

Rz Jjelentése hidrogénatom vagy metil-
csoport;

Rs jelentédse klératom;

Re Jjelentése hidrogénatom vagy 2-es
helyzetd kldratom.

A taldlmény olyan fungicid készitmé-
nyekre vonatkozik, amelyek fungicid haté-
anyagként a taldlmdny szerinti vegyiletek
kozul egy (I) Altaldnos képletld 1-triazolil-2-
-fenil-3-ciklopropil~propdn-2-ol-szdrmazékot
valamilyen mezdgazdasidgi szempontbdl alkal-
mae higitdszerrel egyiittesen tartalmaznak. E
kéazitményeket a szokédsom mddon &llithatjuk
el, példaul ugy, hogy egy taldlmény szerin-
ti, (I) dltalénos képletd vegyiletet higito-
szerrel és adott esetben tovédbbi segédanya-
gokkal, példdul feluletaktiv szerekkel elegyl-
tiink.

E leirésban .higitészeren” olyan folyé-
kony vagy szilaird, mezbgazdasdgi szempont-
bél alkalmas anyagot értink, amely a hatd-
anyaghoz hozzéadhatd abbdél a célbdl, hogy
azt kdnnyebben és kedvezdbben kijuttathatd
alakba hozzuk, példdul azért, hogy a hato-
anyagot a megfeleld és kivant hatdserdsség
céljabél higitsuk. Ilyen higitészer péiddul a
talkum, kaolin, diatomafdld, xilol vagy viz.

Kildnbsen a permetezés céljéra alkalmas
készitmények - igy példaul a vizben disz-
pergélhatd koncentratumok vagy nedvesithe-
td porok feliletaktiv anyagokat, példdul

-

nedvesitd- és diszpergdloszereket tartalmaz-

hatnak, amilyenek példdul a formaldehidnek
naftalinu\{}fonéttal, valamilyen  alkil-aril-
-szulfonattal, valamilyen ligninszulfonéttal,
hosszu szénldncu alifds alkil-szulféttal, etoxi-
lezett alki}-fenollal vagy etoxilezett zsiral-
kohollal alkotott kondengéicide termékei.

A készitmények altaldban 0,01-80 tdmeg-
szdzalék hatodanyagot, 0-20 tdOmegsnzézalék,
fungicid hatds szempontjabél elfogadhatd fe-
luletaktlv anyagot és 10-99,99 tomegszézalék
higitdszert (higltészereket) tartalmaznsk. A
koncentralt készitmények, igy példdul az
emulgedlhaté koncentrédtumok éltaldban 2-80,
elébnydsen 5-70 tdmegszdzalék hatdanyagot
tartalmaznak. A készitmények kijuttatds cél-
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jara allalmas formdi hatdanyagként aitaldban
0,0005-10 tdomegszdzalék taldlmény szerinti,
(I) Altalanos képletid vegyilelet tartalmaznak.
A permetezés céljdra szolgéld szuszpenziok
példédul 0,0005-0,05, eldnydsen 0,001-0,02 to-
megszdzalék, példdul 0,001, 0,002 vagy 0,005
tdmegszazalék hatdanyagot tartalmazhatnak.

A szokésos higitdszereken és feliletak-
tlv anyagokon kiviill a taldlmény szerinti ké-
szitmények tovébbi, specidlis célzati segéd-
anyagokat, példédul stabiliz4lé anyagokat tar-
talmazhatnak ({szildrd halmazéllapotu készit-
mények céljara aktiv felilettel rendelkezd
vivéanyagokon); tartalmazhatnak tovébbd a
ndvényakhez vald tapadast elbsegitd, korrd-
zié- &8 habzdsgdtlé~ és szinezdanyagokat. A
készitmények Osszekeverhetdk egyéb, hasonld
vagy kiegészitd fungicid hatésu anyagokkal,
igy példédul kénnel, klortalonillal, ditiokar-
baméitoxkal ~ amilyen a mankoceb, maneb, zi-
neb, propineb -, tovdbba triklér-metil-szul-
fenil-ftalimid-szdrmazékokkal és azok analdg-
jaival -~ amilyenek példdul a kaptdn, kaptofol
és folret -, valamint benzimidazol-szédrmazé-
kokkal - amilyen példdul a benomil - vagy
més kedvezd hatdsu anyagokkal, példaul in-
szekticidekkel.

Az aldbbiakban példdkat adunk meg né-
vényi fungicid készitmények elbAllitdséra. A
részek tOmegrészeket jelentenek.

a! Nedvesithetd por-készitmények eldal-
litdséra

10 rész 2-(4-klér-fenil)-3-ciklopropil-1-~
~{1H-1,2,4-triazol~1-il)~butén-2-o0l (a tovabbi-~
akban: 1. példa szerinti vegyluletet) 4 rész
szintetikus, finom eloszldsu szilicium-dioxid-
dal, 3 rész nétrium-lauril-szulfattal, 7 rész
natrium-ligninszulfonéttal, 66 rész finom el-
oszldsil kaolinnal és 10 rész diatomafdlddel
elkeverunk, és addig Oréljuk, amig az 5 mik-
rométer 4atlagos részecskeméretet elérjik. Az
igy kapott nedvesithetd port felhasznélés
el6tt vizzel higitva permetezhetd folyadékhoz
jutunk, amelyet akédr levélpermetezésre, akér
a gyokerek éAztatdséara alkalmazhatunk.

k) Szemcsés készitmény elddllitdsa

94,5 rész kvarchomokot billenés keverd-
készilékben 05 rész izooktil-fenil-oktaglikol-
-éterrel megpermeteziink, majd alaposan el-
keverjik. E keverékhez 5 rész I. példa sze-
rinti vegyuletet adunk, és a hatésos keve-~
rést addig folytatjuk, amig 0,3-0,7 mm ré-
gzecskeméreti szemcséket nem kapunk. E
szemcsés készitmény Kkijuttatdsdt Ugy végez-
zuk, hogy a kezelni kivAnt novényeket kod-
ralvevd talajba dgyazzuk.

) Emulzié-koncentratum eldéllitasa

10 rész 1. példa szerinti vegyulletet 10

rész izooktil-fenil-oktaglikol-éterrel és 80




rész izopropanollal kevertnk. Az igy kapotl
koncentratumol vizzel a kivanl kouceulracio-
ra higitjuk.

d) Magcsavizoszer elddllitasa

45 rész 1. pelda szerinli vegyulelet 1,6
vész  diamil-fenol-deka(glikol-éter)-clilén-oxid
addukiummal, 2 rész orsdolajjal, 51 rész fi-
nom closzlasi Lalkummal és 0,5 rész Letraelil-
~rodaminnal keverunk. E keverékel kontra-
plex Lipusit malomban percenként 10 000 for-
dulatszammal addig Ooroljuk, amig a részecs-
kenagysag 20 wmikroméler ald nem csokken.
Az igy kapoll szaraz por tapaddképessége
kedvezd, ¢s veldmagvakra peldaul ugy viheto
rd, hogy egy lassan forgod dJdobban 2-5 percig
a magvakkal keverjik.

c) Nedvesithetd por-készilmény cloallita-
sara

80 rész 1. példa szervinti vegytlelel |
nalrium-izopropil-naftalinszulfonaltlal, 5
rész szin-

rész
rész natrium-ligninszulfonattal, 5
tetikus  szilicium-dioxiddal és 9 rész (inom
eloszlasti  kaolinnal elkeverunk, és addig
oroljuk, amig el nem érjuk az 5 mikroméler
atlagos részecskeméretel. Az igy kapoll ned-
vesitheld porlLol permetezés elotl vizzel hi-
gitva permetezhetd folyadékol kapunk.

A talalmany szevinti cljarast az alabbi
kiviteli példakban részlelesen ismertetjik. B
homérsekletet Celsius-fokokban
RI-értékek szilikagél-rétegre

példakban a
adjuk
vonatkoznak.

meg. Az
A viglermek eldallitasa

1. példa

2-{1-Klor-feni-3-ciklopropil-1-(111-1,2,~-
I-triazol-1-il}-butan-2-ol elballitasa

1. lepes

76 g 1-(d-klor-fenil)=2-ciklopropil-1-
-propanon és 120 ml szaraz loluol oldatat
srobahomérsckleten 28,6 g dodecil-dimetil-

—gzulfonium-melil-szulfathoz adjuk, és az igy
kapoll. szuszpenziol 15 percig keverjak. k-
kor 6,3 ¢ poritott kalium-hidroxidol lesziink
hozza, és a veakcioelegyel 18 oran at 35 9C-
—on tovabb keverjuok. Bzutan a keveréket te-

hotjuk, jégre ontjik, ecgy kevés dimelil-
—formamidol adunk hozzda, wmajd dictil-éterrel

extrahdljuk. Az ecgyesilell szerves kivonalol
haromszor atmossuk vizzel, majd Lelitell vi-
z0s natrivm~-klorid oldattal vizmentes magné-

zivm~szulfalon megszaritjuk, ¢s  viakuumban
beparoljuk. Az olajszerdn maradék (dodecil-
~melil-szulficd  és  I-dodecén mellett) 2-(4-

-klor=€fenil)-2-(1-ciklo-propil-etil)-oxirdant
tartalmaz.
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2. lepes

Az 1. lépésben kapoll nyers oxirénszor-
niazékot 90 °C homeérsékleten 4,2 g 1,2,4-Lri-
azol, 15,4 g kalium-karbonil és 80 ml szaraz
dimetil-formamid keverékéhez csepegleljuk,
¢3 ulédna az clegyel 90 °C-on 2 oran a4l ke-
varjik. Leh(tés ulan a reakcidelegyel jégre
ontjuk, dietil-éterrel exirabaljuk, az egye-
sitelt. szerves Kkivonatol. eldébb vizzel, majd
Lelitell vizes natrium-klorid oldallal atmos-
suk, vizmenles magnézium-szulfalon wmegsza-
ritjuk, és az olddszerl véakuumban leparol-
juk. A maradékot szilikagélen kromalografal-
Juk; az eludldshoz hexan és clil~acetal ele-
grél alkalmazzuk. igy olajszerd, szintelen,
szirupos Lermékhez julunk (ez diaszlereomer
kceverak), amely allas kozben lassan megkris-
tatyosodik. E lermékel hexan és diklor-melan

clegyebol  dtkristilyosilva  szintelen, kris-
La‘yos formiban diaszlereomer keverékkeént
kapjuk az 1. példa cim szerinli Lermékél,
op.: 100-101 oC,

A vékonyréleg-kromalogralia soran ka-
poit Re-drtékek (szilikagél-rétegen, mozgd
farisként etil-acetal alkalmazasaval) a ko-

ve kezok:

AT diaszlercomer Re = 0,30;

B° diaszlereomer Rr = 0,38.

A Liszla diasztercomerekel uUgy kulonil-
jul. el, hogy szilikagélen ismételten kroma-
tografial végzunk, ¢és a2z eludlashoz  dictil-
-élar 6s elil-acelal 99 : 1-161 90-10 aranyig
terjedd keverékél haszniljuk, majd az igy
kapotl Ltermékeket hexan és diklor-melan cle-
gy bol atkristalyositjuk,
1A, pelda: a liszta  A”

109-110 °C-on olvad;
8. példa a  liszla BT diasziercomer
125-127 “C-on olvad.

IC. példa: p-loluol-szulfonat

2,0 g p-loluol-szullonsav-monohidral és
50 ml toluol clegyél 5 ml Lerfogatra Lome-
nyitjitk, ¢s chhez az oldathoz keverés koz-
ben szobahdmérsékleten 2,9 g 2-(4-klor-fe-
nil)--3-ciklopropil-1-(111-1,2,4-triazol-1-il)~-
-butan-2-ol  dinszteresiner | keverék 35 ml
absz. toluolal készill oldalat csepegletjuk. A
keveréekel allni hagyjuk, amig a kristalyoso-

dinszlereomer

das végbemegy, majd 20 ml  dielil-étert
adunk hozzi, 30 percig keverjuk, a krista-
lyos csapadékol  kiszGOrjuk, diclil-éterrel
wossulk, és 60 “C  hoéwmérséklelen magas va-
kutnaban megszaritjuk. Az igy kapott p-lolu-

olvad.
pelda cim sve-

vl-srulfonal so 170-171 “C-on
Ugyanigy késziljuk az 1.

vinli - Lerméke  diaszlereomer  keverékének

alabbi soil:

I, példa a hidrogén-oxalal. 180-182 <C-
-on olvad;

1P, példa: a  hidroklorid 190-200 ¢C-on
olvad.

5.
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2. példa

2-{4-Klor~fenil)-3-ciklopropil~-3-metil-1-
-(U-1,2,4-trinzol- 1-il)-butian-2-ol cldallitasa

195907

1}

kristalyok formdjéban kapjuk a cim szerinti
vegyillet racematjat, op.: 88-89 oC,

5 J. példa
Az 1-(4-klor-fenil)-2-ciklopropil-2-metil-
-l-propanon atalakitasat az 1. példa 1. és 2. Az 1. példaban (2. lépés) leirt eljaras
lépésében megadott eljardssal alakiljuk at. A szerint valamilyen azol és a megfleleld oxiran
cim szerinti lerméket ugy tiszlitjuk, hogy reakcidjava!l allitottuk ¢l az alabbi A tabla-
hexdnbol atkristalyositjuk. ({gy szintelen 10 zatban felsoroll (Ia) képleld vegyulelekel.
A. tablazat

A példa R1 Rz Re Rs Y Op. °C
sorszama

3.1 Ciklopropil H H Cl N B4-86

3.2 Ciklopropil H i Cl cil 171,5-173,5

3.3 Ciklopropil Clis H Cl N

3.4 Ciklopropil Clla i Cl CH

3.5 Cals H I Cl N

3.6 CHlla i Cl Cl N 113-117

3.7 CHa H Cl Cl CH

3.8 CHa Clia Cl Cl N 141-142

3.9 CH3 H H Cl CH 95-96 (1)

3.10 Clla il i Cl cl 147-148 (2)

(1) diaszlcreomer keverék; (2) .A° diaszlereomet.

4. példa

2-(4-Kidr~fenil)-2-{1-ciklopropil-ciklo-
propil)-1-(11-1,2,4-Lriazol-1-~il)-elan-2-ol
clballitasa .

1. lépés

5,01 g 80%-os natrium-hidrid 50 ml absz.
tetrahidrofurannal készilt szuszpenzidjahoz
nitrogénatmosz{éraban, szobahdmérsékleten
keverés kozben 13,3 g dimelil~szulfoxidol
csepegletink, majd 20 perc elmilldval ehhez
az oldathoz 13,5 g (4-klor-fenil)-{1-ciklopro-
pil-ciklopropil)-keton 50 mi absz. tetrahidro-
furanos oldalat adagoljuk. Az lgy kapolt zold
szinG szuszpenzidhoz 15,0 g trimetil-szullo-
nium-jodidot csepegtelink. A szuszpenziot
cldbb 16 oran at szobahdmérsekleten, majd 3
oran at 50 oC homérsékleten keverjuk, utana
0-5 °C-ra hOtjuk. Ekkor vizet csepegletiank
hozzd, és az cxoterm rekcio lezajlasa utan
dietil-éterrel extrahdljuk.

A szerves fazist haromszor mossuk viz-

zel, majd cgyszer éatmossuk telilett vizes
natrium~klorid oldattal, vizmentes magnézi-

um-szulfaton megszariljuk, és 60 °C homér-
sékleten vakuumban bepéaroljuk. A maradék
folomege 2-(4-klor~fenil)-2-(1-ciklopropil-
-ciklopropil)-oxiran.

40

15

55

60
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2. lépds

Az 1. lépésben Kkapott nyers oxirant az
1. példa 2. lépésében leirl eljaras szevint 1,-
2,4-triazollal reagaltaljuk, és a kapoll lermé-
ket szilikagél-oszlopon kromalografaljuk,
majd hexdn és diklor-metan elegyébdl atkris-
talyositjuk, {gy a cim szerinti ltermék liszta
racematjahoz jutunk, op.: 110-112 °C.

A taldlmény szerinli eljérds alkalimas az
{la) altalanos képlelli vegyiletek éler- és
aceloxi-szarmazékainak az elGillitasara is.

Ilyen vegyiletek:

a 2-{4-klor-fenil)-3-ciklopropil-2-meloxi-
-3-metil-1-(1H~1,2,4-triazol-1~il)-butén, op.:
87-89 °C;

a 2-(4-klor-fenil)-3-ciklopropil-2-allil-
-oxi~3-melil-1-(1H-1,2,4-triazol-1-il)-bulan,
op.: 58-60 °C; )

a 2-(A-kldr-fenil)-3-ciklopropil-2-benzil-
-oxi~3-melil-1-{111-1,2,4-Lriazol-1-il})~butan,
op.: 130-132 °C;
és -

a  2-(4-klor-fenil)-3-ciklopropil-2-acel-
oxi-3-metil-1-{11-1,2,4-triazol~1-il)-butan,
op.: 117-119 «C,

A koztitermékek elballitasa

B-



12

5. példa

1-(4-Klor-fenil)~2~ciklopropil-1-propanon
eldéllitasa

15 g 4-klér-fenil-{ciklopropil-metil)~ke-
ton és 80 ml absz. dimetil-formamid elegyét
fitrogénatmoszférdban 2,6 g 80%-os nétrium-
~hidrid 30 ml dimetil~-formamiddal készilt
szuszpenzidjahoz csepegtetjuk, és az igy ka-
pott elegyet 2 Ordn a4t 25-35 °C hdémérsékle-
ten keverjuk, majd hités koézben szobahd-
mérsékieten 15 perc alatt 15,3 g metil-jodidot
csepegtetiink hozzé, utdna 15 percig 25-30
°C hémérsékleten keverjuk. Ezt kovetben vi-
zet adunk hozzé, és éterrel extrahAljuk. Az
egyesitett szerves fazist eldbb vizzel, majd
telltett vizes natrium-klorid oldattal &tmos-
suk, vizmentes magnézium-szulfdton megszé~
ritjuk és beparoljuk. Az igy kapott nyers,
cim szerinti terméket szilikagél-oszlopon kro-
matografalva tisztitjuk; az eludldshoz hexén
s etil-acetat 98 : 2 ardnyu elegyét hasznal-
juk.

A kiinduldsi anyagként alkalmazott (4-
~klor-fenil)-{ciklopropil-metil)-ketont a meg-
feleld alkohol Jones-féle, azaz vizes-acetonos
kénsavas oldatban végzett krom-trioxidos
oxidacidjaval allitjuk eld.

6. példa

1-(4-Klér-{enii}-2-ciklopropil-2-metil-1-
~propanon elbdilitdsa

Az 5. péiddban leirt modon jarunk el,
azonban 1 mo6! {4-klor-fenil)-{ciklopropil-me-
til)~ketonra széamitva 2,4 mél natrium-~hidridet
és 3 mol metii-jodidot alkalmazunk. A kapott
terméket szilikagél-oszlopon kromatografal-
juk, az eludldashoz hexédn és etil-acetdt 99 : 1
arényu elegyét hasznédljuk. igy a cim szerin-
ti terméket kapjuk, n®p = 1,5390,

7. példa

(4-Klor-fenil)~{1-ciklopropil-ciklopropil)-
~-keton elballitdsara

4 g 80%-os natrium-hidrid 40 ml absz.
tetrahidrofurénnal készilt szuszpenzidjéhoz
nitrogénatmoszférédban  visszafolyatd hGtd
alatt valé forralds és keverés kozben 40
perc alatt 23,3 g (4-klér-fenil)~(ciklopropil-
-metil)-keton 250 ml absz. tetrahidrofurdnnal
készilt oldatat csepegtetjik. Ezutédn 20 °C-
-on injekcids fecskendd segitségével lassan
(exoterm reakcid!} 15,8 mwl fenil-vinil-szulf-
oxidot adagolunk hozzd, majd az elegyet 2,5
ordn at 20-30 °C hoémérsékleten keverjuk. A
koztitermékként képzddd szulfoxidot Ggy cik-
lizdljuk a cim szerinti vegyulettéd, hogy 18
oran At visszafolyatd hitd alatt keverés koz-

195907

10

20

25

30

35

40

50

55

60

G5

13

ben forraljuk. Ezutdn az elegyet 0~5 °C-ra
hatjak, 200 ml vizet csepegtetink hozzé, és
dietil-éterrel extrahdljuk. A szerves fAzist
hdrcmszor mossuk vizzel, majd egy izben te-
litett, vizes nétrium-klorid oldattal, uténa
vizmentes magnézium-szulfdton megszéritjuk,
és védkuumban 60 °C hOmérsékleten bepéarol-
Juk. )

A tiszta, clm szerinti vegyuletet ugy
kapiuk, hogy a lepéarlési maradékot szilika-
gél-oszlopon kromatograféljuk, és az eludlas-
hoz hexdn és etil-acetdt 89 : 1 ardnyu ele-
gyét hasznéljuk. n¥p = 1,5605.

A 7. példdban leirt eljarast agy is vé-
gezhetjik, hogy fenil-vinil-szuifoxid helyett
pélcaul fenil-vinil~szulfont vagy egy dimetil-
-viril-szulfénium-sét alkalmazunk.

8. példa

1-(4-Klér-fenil)-2-ciklopropil-1-propanon
elbéllitasa

E vegyuletet (az 5. példéban leirt elja-
rason kival) ugy is elbéllithatjuk, hogy a 4-
~klbr-benzil-amidot natrium-hidrid jelenlété-
ber. metil-ciklopropil-ketonnal reagaltatjuk,
az igy kapolt 1-(4-klor-fenil)-1-cian-2-ciklo-
prepil-1-propént metanolban amménium-klorid
jelenlétében magnéziummal 1-{4-klor-fenil)-1-
~ciin~2-ciklopropil-propanna redukéljuk,
majd az gy nyert terméket alkdlikus korul-
méiyek kozott, fazisatvivd katalizator jelen-
lét>ben oxigénnel oxidéljuk. A kdrilményektdl
(arviszonyok, kornyezet stb.) figgden eu az
eljards eldnyos lehet.,

Bioldgiai aktivitds: fungicid célra vald
alkalmazéas

1. A meleghdzi vizsgalatok eredményei

Erysiphe graminis fs. tritici in vivo al-
kalmazésa buzén

Buzat termesztiunk 9 napig 6 cm atmérd-
jU mianyag edényekben tSzeg és homok ke-
verékében. A ndovényeket az (I) Altaldnos
képleti vegyuletet 0,8; 3,2; 12,6 és 50 ppm
kcncentracioban tartalmazd permetezé folya-
dékkal permetezziik. A kisérleti vegyuleteket
olyan nedvesithetd por alakjadban hasznéljuk,
amely 26 tomeg¥% (I} képleth vegytletet, 64
temeg¥% kaolint, 2 tomeg% kovafdoldet, 3 to-
m2g% natrium-lauril-szulfatot és 5 {(OmegX%
litnin-szulfondtot tartalmaz. A nedvesithetd
port a kivant toménységre higitjuk. A keze-
lést levélpermetezéssel végezziuk olyan mér-
tékben, hogy a permet a levelekrdl majdnem
lecsOpdgjon. Szaradds utdn a nodvényekel
meglertdzzik olyan mddon, hogy frissen osz-
gzegyujtott konidiummal beporozzuk Jket,
wajd 60-80% relativ nedvességtartalmi inku-
bacios kamraba helyezziik és abban 20-25 °C

7-
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homérsékleten
mellett  lartjuk

16 oras nappali megvilagitas
a novényekel. A Lalalmény
szerinti  vegyalet hatékonysagat hasonloan
fertozotl, de kezecletlen novényekkel valé
dsszehasonlitas alapjan halarozzuk meg, €s a
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koncentracidja, amely a gombas megbelegedés
90%-os gyogyitasal eredményezi.

Hasonld kisérleteket végeztink a kovel-
kezd novény/gomba parokkal:
uborka / Erysiphe cichoracearum

az 1. példaban lelrt 2—(klér—fenil)—a-ciklopro-
pil-l—(1l|-1,2,4—triuzol—1-il)-buh’3n~2-—ol fungi-
cid halésa:

- egyenértékd vagy kedvezdbb, mint a
propikonazol l(t)—l-—[Z-—(ZA—diklér-l‘e-
nil}-4-propil-1 ,S—dioxolnn—-z—il— metil}-
-11i-1,2,4-triazol] hatdsa lisztharmat
ellen gabonanovényeken &s uborkan,
valamint gabonarozsda ellen gabona-
novényeken, illetve kavécserjén;

- egyenértékl vagy kedvezdbb a fena-
rimol [(t)—2,4-diklér—nc—(pirimidin-5-
-il)—benzhidril—alkohol] hatasanal
lisztharmat ellen alman és szblon, va-
lamint venturia ellen almén;

_ kedvezdbb a triadimefon [1-(4-klor-
-ienoxi)—3,3—dimet.il——1—(1H, 1,2,4-tri-
azol-1-il)~2-butanon] hatasénal tobbek
kozolt a gombarozsda ellen kavécser-
jén.

45

50

55

60

gomba altal valo megtamadas mértékét egy alma / Podosphaera
- adoll vizsgalati koncentracio mellett a kont- 52616 / Uncinula
rolihoz viszonyitotl szazalékban fejezzuk Kki. bab / Uromyces
Ilyen modon meghatarozhaté az EC 90 értek, buza / Septoria
vagyis a talalmany szerinti vegyuletnek az a g
A vegyuletet leiro 1* 2 3.6 3.8 Standard
példa sorszama
Gomba/haszonnoveény
Erysiphe/uborka 5 8 1 <1 38
Erysiphe/buza 3 4 5 3 >900
Podosphaera/alma 6 5 5 3 126
Uncinula/sz010 4 6 15 2 46
Uromyces/bab <1 <1 <1 1 <30
Septoria/buza 39 32 1 36 >900
*Diasztereomer keverék
2. A gombas megbetegedés lekuzdése 5ZABADALMI1 IGENYPONTOK
srabadfoldi korulmények kozott 30
1. Fungicid kompozicio, azzal jellemczve,
Az 1. példaban leirt 2-(klor-fenil)-3-cik- hogy hatéanyagként 0,0001 tomeg és 80 to-
1opropil—l—(Lll-1,2,4—triazol—l—il)-butén—z-ol meg% kozotli mennyiségben valamely (1) alta-
fungicid hatasat szabadfoldi korialmények ké- lanos ké&pletd 1—Lriuzom-z—l'enil—3-ciklopropil-
7oLl tovabb vizsgaltuk. 35 —propt’m—z-ol—szérnmzékol. tartalmaz - ahol
lNektaronként 62 g hatdanyag lehelove Ri  Jjelenlése 1-4 szénalomot tartalmazo al-
lctte gabonandvényeken a lisztharmat tobb, kilcsoport,
mint 90%-ban és a gabonarozsda 90%-ban va- Rz jelenlése hidrogénatom vagy 1-4 szén-
16 elpusztitasal; hektoliterenként 2,6 g hato- 40 atomot lartalmazd alkilcsoport,
anyag 99%-os védelmet biztositott s2616kben Rs jelenlése halogénatom és
a lisztharmat ellen. Re hidrogén- vagy halogénatomot jelent -
nészletes kiértékelés megmutatta, hogy valamilyen mezdgazdaségi szempontbol fel-

hasznalhato higitoszerrel, igy talkummal, ka-
olinnal, diatomafolddel, xilollal vagy vizzel és
adotlt esctben felulelaktlv anyaggal, elonyo-
sen diszpergald vagy nedvesitdszerrel, 18y
lignin-szulfonéattal dsszekeverve.

2. Az 1. igénypont szerinti fungicid
kompozlcio, azzal jellemezve, hogy Ri jelen-
tése metilcsoport, mig Rz, Rs és Re jelentése
az 1. igénypont szerinti.

3. A 2. igénypont szerinti fungicid kom-
pozicio, azzal jellemezve, hogy Ri Jjeleniése
metilcsoport, R2 jelentése hidrogénatom, Rs
jelentése kloratom és Rs Jjelentése hidrogén-
atom.

4. A 2. igényponL szerinti kompozicio,
azzal jellemezve, hogy Rz jelentése metilcso-
port, R: jelentése kloratom és Re jelentése
hidrogénatom.

5. @ljaras (Ia) altaldnos képletd 1-azolil-
—2-[enil--3—ciklopropil—propdn—z-ol—szérmuzé—
kok eloéllitasara - ahol
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R1

R2

Ry

Rs
Re

és Rz

10

16

jelentése CH vagy N,

1-4  szénatomos  alkilcsoportot
vagy 3-6 szénatomos cikloalkil-
csoportot jelent,

jelentése hidrogénatom vagy 1-4
szénatomos alkilcsoport, vagy

a szomszédos szénatommal egyutt
J3-6 szénatomos cikloalkilcsopor-
tot képeznek,

jelentése halogénatom és
hidrogén~ vagy halogénatomot

195907

(%2}

10

17

Jelent - szabad alakban vagy
savaddicios, elbnydsen sdsavval képzett so6
alakjiban, azzal jellemezve, hogy valamely
(II) dltalanos képleti vegyuletet - ahol

M jelentése alkalifématom, eldnydsen kali-
umatom, és

Y jelentése a fenti -

(I1I) Altaldnos képletil oxirénnal - ahol Ri,

Rz, R; és Re Jjelenlése a fenti - reagdlla-

tunk, és az igy kapothk vegyulelbdl kivant

esetben savaddicios sét képzunk.

1 lap rajz

A kindasert felel a Kozgazdasagi és Jogi Konyvkiadd igazgaldja

89.991.66-4 Alfoldi Nyomda Debrecen - Felelds vezeld: Benkd Istvan vezérigazgalo
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Nemzetkdzi osztdlyozés:
A 01 N 43/653
C 07 D 233/60
C 07 D 249/08

\ (1)

X

(m

Re (-
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