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Ihr liegt die Aufgabe zugrunde, solche neuen
Schéadlingsbekampfungsmittel zu entwickeln, die durch
Senkung des Wirkstoffaufwandes bekannter Insektizide
deren wirtschaftliche Effektivitat erhohen und zugleich
bestehende Resistenz oder Kreuzresistenz in
Schaderregerpopulationen zu brechen vermégen.
ErfindungsgemaR werden Schadlingsbekdmpfungsmittel
verwendet, welche als aktive Bestandteile

a) ein Carbonséure-Derivat der allgemeinen Formel | und
b) einen N-Phenylalaninester der allgemeinen Formel Il
enthalten. Sowohl A und B als auch R bis R® entsprechen
den in der Erfindungsbeschreibung angegebenen
Substituenten. Formeln (1) und (iIl)
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Erfindungsanspruch:

1. Schadlingsbekampfungsmittel, gekennzeichnet dadurch, daB sie als aktive Bestandteile
a) ein Carbonsaure-Derivat der Formel I:

A-C-0-B ()

in welcher A nach Wahl substituiertes Aralkyt, Alkyl, Cycloalkyl oder Arylaminoalkyl bedeutet
und B flir eine Gruppe der Formel I
(x)
R n
{ Il
T (1)

steht, in welcher R Wasserstoff, Cyano oder Ethinyl und X Alkyl, Alkenyl, Aralkyl oder Aryloxy
und n 1 bis 5 ist, oder B flr 5-Benzyl-3-furylmethyl oder 3,4,5,6-Tetrahydrophthalimidomethy!

steht, und
b) einen N-Phenylalaninester der Formel il
1
R CH
I 3 3
/ \.._NH - CH - COOR (am
4
R2
R
in welcher

R, R' und R? unabhingig voneinander Wasserstoff, C,_4-Alkyl, Halogen oder C;_4-Alkoxy
bedeuten, und
R® flr Cq_1p un/verzweigtes Alkyl, C3_¢-Cycloalkyl, C3s-Alkenyl, Cy4-Haloalkyl, C; s-Alkoxyalkyl,
Csg-Dialkylaminoalkyl, ein gegebenenfalls substituiertes Phenyl, Benzyl oder Phenethyl
steht,
enthalten.

. Schadlingsbekampfungsmittel gemaBR Punkt 1, dadurch gekennzeichnet, dal3 sie als aktive
Bestandteile Fenvalerat und einen N-Phenyi-alaninester der Formel Ill enthalten.

. Schadlingsbekampfungsmittel geman Punkt 1, dadurch gekennzeichnet, dal3 sie als aktive
Bestandteile Permethrin und einen N-Phenylalaninester der Formel Il enthalten.

. Schadlingsbekampfungsmittel gemalk Punkt 1, dadurch gekennzeichnet, dal sie aktive
Bestandteile Cypermethrin und einen N-Phenylalaninester enthalten.

. Schadlingsbekdmpfungsmittel gemaR Punkt 1 bis 4, dadurch gekennzeichnet, dal sie als aktive
Bestandteile ein Carbonsaure-Derivat der Formel | und einen N-Phenyl-alaninester der Formel lll in
einem Verhiltnis von 5:1 bis 1:10 Gew.-Teilen neben den Ublichen Hilfs-, Verdiinnungs-,
Modifizierungs- oder Konditionierungsmitteln der Schadlingsbekampfung enthalten.

. Schadlingsbekdmpfungsmittel gemaR Punkt 1 bis 4, dadurch gekennzeichnet, daB sie zur
Bekampfung von tierischen Schaderregern in Feldbestanden landwirtschaftlicher Nutzpflanzen,
zum Schutz von Ernteprodukten, in Tierhaltungsaniagen sowie in Sanitareinrichtungen verwendet
werden.

N

w

D

(4]

[o2]

Anwendungsgebiet der Erfindung

Die vorliegende Erfindung betrifft Schadlingsbekdmpfungsmittel, die als aktive Bestandteile ein Pyrethroid-Insektizid und einen
N-Phenyl-alaninester enthalten sowie deren Anwendung in der Land- und Forstwirtschaft, im Vorratsschutz, im Haushalt sowie
im Hygienesektor.
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Charakteristik der bekannten technischen Lésungen

Synthetische Pyrethroide sind Insektizide mit geringer Warmbliitertoxizitit, die sich durch eine rasche knock-down-Wirkung
gegeniiber in der Landwirtschaft und im Haushalt auftretenden Schadinsekten auszeichnen. Die synthetischen Pyrethroide
haben jedoch den Nachteil, dal ihre knock-down-Wirkung gegeniiber Schadinsekten wesentlich geringer ist, wenn sie allein und
insbesondere als Aerosolspritzmittel verarbeitet werden.

Weiterhin wird in der Literatur (P.A.Chapman et al., Brit. Crop. Prot. Conf. Pests Dis., Brighton, 16.—19. November 1981) dariiber
berichtet, daf eine verstirkte Anwendung von kommerziellen Pyrethroid-Praparaten zu einem Anstieg des Resistenzauftretens
in Insektenpopulationen gefiihrt hat, wodurch eine effektive Bekampfung der tierischen Schaderreger in kostengiinstigen
Mittelaufwandmengen gefahrdet ist. Ferner erscheint es auch toxikologischer und populationsgenetischer Sicht bedenklich,
durch Erhéhung des Wirkstoffaufwandes die Bekampfung von landwirtschaftlichen Schaderregern und Hygieneschadlingen
abzusichern.

Weiterhin wurde in der Literatur bereits der Einsatz von natiirlichen und synthetischen Pyrethroiden in Kombination mit
Synergisten, z.B. Tributyltrithiophosphat (L. T. Jao et al., Pest. Biochem. Physiol. 4, 465-472 (1974]), Piperonylbutoxid, Safroxan
und Sulfoxid (S. Asada et al., Botyo-Kagaku 36, 179-183 [1971]), 3,4-Dihydro-2-(2-propinylisochinolinon-(1) (US 4,349,676),
N-Benzyltriazolen (EP 7689) und Benzyl-2-propinylethern (US 3,880,999) vorgeschlagen. Diese Kombinationen besitzen jedoch
den Nachteil, daB sie bestehende Resistenz in Schaderregerpopulationen nicht zu brechen vermogen.

Ferner sind aus der Literatur einige N-Phenylalanin-ester bekannt geworden, die als Zwischenprodukte bei der Synthese von
DL-N-Aryl-N-acyl-alaninestern Verwertung finden (z.B. CH 609,964; GB 1,164,160).

Aus der Literatur ist bisher nicht bekannt geworden, da® N-Phenylalaninester eine durch Pyrethroid-Insektizide in
Schaderregerpopulationen hervorgerufene Resistenz oder Kreuzresistenz brechen kdnnen.

Ziel der Erfindung

Das Ziel der Erfindung besteht in der Entwicklung von neuen Schadlingsbekiampfungsmitteln mit verbesserter Wirksamkeit, die
zugleich eine bestehende Pyrethroidresistenz in Schaderregerpopulationen brechen kénnen.

Darlegung des Wesens der Erfindung

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, neue Schidlingsbekdmpfungsmittel zu schaffen, die durch Senkung des
Wirkstoffaufwandes bekannter Insektizide deren wirtschaftliche Effektivitat erhhen und zugleich bestehende Resistenz in
Schaderregerpopulationen zu brechen vermégen.

ErfindungsgemaR wird die Aufgabe dadurch geldst, daR Schadlingsbekdmpfungsmittel, welche als aktive Bestandteile

a) ein Carbonsdure-Derivat der allgemeinen Formel I:

I
A-C-0-B {n
in welcher A nach Wahl substituiertes Aralkyl, Alkyl, Cycloalkyl oder Arylaminoalkyl bedeutet und B fiir eine Gru ppe der Formelll:

R X)n
- CH - mn

steht, in welcher R Wasserstoff, Cyano oder Ethinyl und X Alkyl, Alkenyl, Aralkyl oder Aryloxy und n 1 bis 5 ist, oder B fiir 5-Benzyl-
3-furylmethyl oder 3,4,5,6-Tetrahydrophthalimidomethy! steht, und
b) einen N-Phenylalaninester der allgemeinen Formel Iil:
Rl CH,
{ 3
- NH - CH - CO - OR
(1)

rR?

in welcher

R, R' und R? unabhiangig voneinander Wasserstoff, Cy—¢- Alkyl, Halogen oder C,_4-Alkoxy bedeuten, und

R® fiir Ci_1z un/verzweigtes Alkyl, C3_s-Cycloalkyl, C36-Alkenyl, C,4-Haloalkyl, Cs-s-Alkoxyalkyl, C4- Dialkylaminoalkyl, ein
gegebenenfalls substituiertes Phenyl, Benzy! oder Phenethyl steht,

enthalten, und die einen mehr als additiven insektiziden Effekt gegeniiber tierischen Schaderregern entwickeln und zugleich

bestehende Resistenz in Schaderregerpopulationen zu brechen vermagen, verwendet werden,

Es sollte bemerkt werden, dafi optische Isomere, cis-trans-Isomere und andere Arten von geometrischen Isomeren von

Verbindungen der allgemeinen Formel | und der allgemeinen Formel Il ebenso in dieser Erfindung eingeschlossen sind wie

Racemate und Gemische von Isomeren von einer oder mehreren Verbindungen der Forme! | und der Formel Ill.
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Bei den Verbindungen der allgemeinen Formel | handelt es sich um eine Gruppe von Carbonsiure-Derivaten, die nach ihrer
Abstammung unter dem Namen , Pyrethroid-Insektizide” zusammengefal3t werden. Die Darstellung dieser Verbindungen ist
Inhalt zahlreicher Schutzrechtsanmeldungen, zum Beispiel GB 1,413,941; DE 2,231,312; DE 2,335,347, JA 65-23,194;

JA 71-06,904; BE 690,984. Einige der Verbindungen der aflgemeinen Formel Ili sind als Zwischenprodukte bei der Synthese von
N-Aryl-N-acyl-alanin-estern bekannt geworden und lassen sich nach bekannten Verfahren, z.B. durch Reaktion von
un/substituierten Anilinen mit a-Halogencarbonséureestern (z.B. CH 609,964) oder durch Veresterung von un/substituierten
N-Phenylalanin (z.B. GB 1,164,160) darstellen. Die anderen Verbindungen der allgemeinen Formel lll lassen sich nach analogen
Verfahren darstellen.

Die N-Phenyl-alaninester der aligemeinen Formel ill zeigen einen Uiberraschenden synergistischen Effekt auf die insektizide
Aktivitat der Carbonsaure-Derivate der Formel | gegeniiber tierischen Schaderregern.

Die erfindungsgemaBen Schidlingsbekampfungsmittel vermdgen Uiberraschenderweise zugleich bestehende Resistenz in
Schaderregerpopulationen, insbesondere bei Dipteren, z. B. Musca domestica, zu brechen.

Das ist insofern von Bedeutung, da ein wesentlicher Mangel beim permanenten oder periodischen Einsatz von Pyrethroid-
Insektiziden in Schaderregerpopulationen die rasche populationsgenetische Akkumutation von resistenten Mutanten innerhalb
des Genpools der behandelten Population ist. Diese ungewolite und unerwiinschte Selektion eines Resistenzstammes fihrt
zwangsliufig zur Notwendigkeit des Einsatzes héherer Insektizidmengen zur Dezimierung der Population, was sowohl aus
toxikologischer als auch aus konomischer Sicht problematisch erscheint.

Die erfindungsgemiaBen Schidlingsbekampfungsmittel sind daher von betrachtlichem Nutzen auf den Gebieten der Land- und
Forstwirtschaft einschlieBlich des Vorratsschutzes, im Haushalt und im Hygienesektor, da sich mit ihnen Méglichkeiten zur
Brechung vorhandener Resistenz in Schaderregerpopulationen sowie Maglichkeiten zur Senkung des Wirkstoffaufwandes bei
der Bekampfung normal empfindlicher Stimme diverser Schaderregerarten ergeben.

Die erfindungsgemaRen neuen Schadlingsbekdmpfungsmittel kdnnen die tblichen Hilfs-, Verdlinnungs-, Modifizierungs- oder
Konditionierungsmitte! der Schidlingsbekdmpfung zur Schaffung von Praparaten in Form von Lésungen, Emulsionen,
Dispersionen, Pulvern, Stauben, Granulaten usw. umfassen.

Die Menge an aktivem Bestandteil in den erfindungsgeméBen Préparaten variiert in Abhangigkeit von der Aufbringungsweise
des Praparates und liegt gewdhnlich zwischen etwa 0,05 bis 95Ma.-% des gesamten Praparates. Gewdhnlich liegt die Menge an
aktivern Bestandteil unter 10%. Die hier verwendete Bezeichnung ,aktiver Bestandteil bedeutet mindestens einen N-Phenyl-
alaninester der allgemeinen Formel il und Kombinationen derselben und mindestens eine Verbindung aus der Gruppe der
Pyrethroid-Insektizide der aligemeinen Formel | und Kombinationen derselben.

Das Verhiltnis von Synergist N-Phenyl-alaninester zu Insektizid scheint nicht entscheidend zu sein. Gewdhnlich sind die beiden
Hauptkomponenten, d.h. Synergist und insektizid im Prdparat in einem Verhiltnis von etwa 1:5 bis 10:1Gew.-Teilen N-Phenyl-
alaninester zu Insektizid anwesend, wobei sich , Insektizid” auf eine Verbindung aus der Gruppe der Pyrethroid-Insektizide und
Kombinationen derselben bezieht.

Die neuen Schidlingsbekampfungsmittel kdnnen erfindungsgemaf beispielsweise als Spritzpulver, als Mikrokapsel, als Staub,
als Granulat, als Lésung, als emulgierbares Konzentrat, als Emulsion, als Suspensionskonzentrat oder als Aerosol formuliert
werden. Sie kénnen definierte , Release”-Eigenschaften besitzen und kénnen auch als Kéder verwendet werden.

Die erfindungsgemafen neuen Schadlingsbekdmpfungsmittel kénnen auch andere Bestandteile enthalten, z.B. eine oder
mehrere Verbindungen mit pestiziden, insbesondere herbiziden oder fungiziden Eigenschaften oder Attraktantien, z.B.
Pheromone oder Nahrungsbestandteile zur Verwendung als Koder oder fiir Formulierungen fir Insekten-Fallen.

Die Erfindung schlieRt auch eine Methode zur Bekdmpfung von Schadlingen ein, die dadurch gekennzeichnet ist, daf die
Schidlingsbekdmpfungsmittel gemaB der Erfindung gegen Schaderreger in Feldbestanden landwirtschaftlicher Nutzpflanzen,
zum Schutz von Ernteprodukten und in Tierhaltungsanlagen sowie in Sanitéreinrichtungen appliziert werden.

Als bevorzugte Verbindungen der allgemeinen Formel | seien genannt:

Verbindung 1
Verbindung 2
Verbindung 3
Verbindung 4
Verbindung 5
Verbindung 6
Verbindung 7
Verbindung 8
Verbindung 9
Verbindung 10
Verbindung 11
Verbindung 12
Verbindung 13
Verbindung 14
Verbindung 15
Verbindung 16
Verbindung 17

Als bevorzugte Verbindugnen der aligemeinen Formel lll seien genannt:

1

Fenvalerat
Fluvalinate
Phenothrin
Permethrin
Cypermethrin
Dekamethrin
Fenpropathrin
Tetramethrin
Resmethrin
Bromethrin
Bioethanomethrin
Kadethrin
Deltamethrin
Tralomethrin
Tralocythrin
Cyhaiothrin
Cyfluthrin

CH
N 3

- CH - CO - OR

{1
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Lfd. R R! R? R? Kp {°C) FP(°C)
18 -H —H -H ~CH; 132/, 40-41
19 -H ~H —H —C,Hs 124/

20 -H -H -H -C3H; (n) 124-125/,, 45

21 -H -H -H —C3H; (i) 150-152/3¢ 37-38
22 -H -H -H —C4Hg (n) 114/y,

23 -H -H -H —C4Hg (i) 140/,

24 ~H —H -H —C5H13 (n) 153-1 54/3

25 -H -H -H —CgHy7(n) 147-148/,¢

26 ~H -H -H ~Ci2Hzs(n) 215-217/,

27 -H -H -H —CgH, (c) 149-151/4

28 -H -H -H —CgHy1 {c) 144-145/,5

29 -H -H -H —CH,~CH=CH, 109,5-110/,

30 -H -H -H ~{CH,),~Cl 156/,

31 -H —H -H —(CH2)~OCH; 169-171/,

32 -H -H -H —(CH,)—~0OC,Hs 153-155/,

33 -H -H -H ~(CH,),~N(CHa), 175/4

34 -H ~H -H —CeHs 135/04

35 -H -H -H —CH;—CeHsg 64,5-66
36 -H -H -H —(CHz)2~CsHs 160-162/4,02 4243
37 -H -H -H —CH(CH;3)-CgHs 181-183/, 44-45
38 2—CH3; -H -H —CH; 132/5

39 -H -H 3-CH; —CH, 124-125/,

40 -H -H 4-CH, ~CH3; 124-125/4 47-48
4 2-Cl -H -H —CH; 111-112/4

42 -H -H 3-Cl —CH; 114-115/s,2 25-26
43 —H -H 4-Cl —CHs 145-146/44 36-37
44 2-0CH; -H -H —CH; 133-134/,

45 -H ~H 3-0CH; —CH, 147-148/,¢

46 -H —H 4-0CH3, —CH; 143/35

47 2—CH; -H 3—CH; —CH; 118-120/15

48 2-CH; -H 4—CH, —CH3; 108-109/,,

49 2—CH, 5-CH; -H —CH; 112-113,5/,

50 2—CH; 6-CH3 -H —CH; 108/,

51 3-CH;, -H 4-CH3; —CH; 140/45

52 3-CH; 5-CH; -H ~CH3 126/96

53 2-Cl -H 3-Ci ~CH3; 150-151/3¢

54 2-Cl -H 4-Cl ~CH; 147-148/55 35,5
55 2-Cl 5-Cl -H —CH, 129-130/15

56 2-Cl 6-Cl -H —CH; 120/47

57 3-Cl -H 4-Ci —CH, 152/ 8 42,5-43
58 3-Cl 5-Cl -H —CH; 137-138/,

59 2—CH; -H 3-Ci —-CH3 170/28

60 2-CH; - -H 4-Ct ~CH; 183/45

61 2-CH3 5-Cl -H —CH; 138-140/;5 63,5-65
62 3-Cl -H 4-CH, —CH; 160/4

63 2—C,Hs 6—-CHs -H ~CH3; 107-108/,

64 2—C2H5 6—C2H5 -H —CH3 100/1,3

65 2-CHs; 6-CH, 4-CH, ~CH3 137/35

66 2-Cl 6—Cli 4-Ci —CH;, 135/9,1

67 2-C,4H; 6-C3H, -H —CH; 121714

Beispiel 1

Synergistische Wirkungen an Musca domestica L.

Als Applikationsverfahren wurde die von der ,FAO-working party of Experts on Resistance of Pests to pesticides” (FAO, 1969)
und der WHO (1963, 1970) zur Uberwachung des Resistenzgeschehens bei tierischen Schaderregern empfohlene topikale
Applikationsmethode verwendet.

Die Priifung auf mogliche Eigentoxizitit der Verbindungen der allgemeinen Formel Il erfolgte durch parallel zum Testgemisch
laufende Kontrollkonzentrationen dieser Verbindungen.

Die im Test ermittelten Mortalitatswerte wurden nach Abbott (1925) {vgl. auch FAO 1969, WHO 1970) nach folgender Beziehung
korrigiert:

Y. .= 9 rt.
Korr. Mortalitat (%) = % Testmort % Kontrolimo x 100

100 % — Kontrolimortalitit%

Die statistische Sicherung der MeRergebnisse erfolgte auf der Grundlage des bei E. Weber {GrundriR der biologischen Statistik,
Stuttgart, 1972) beschriebenen k> Testes mittels der Vierfeldertafel. Die Sigifikanz {k?) wird nach Formel
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o = (/a-b—b-c/—1/2n)
T la+ba+cib+dic+d

perechnet. Siehe auch L. Cavalli-Sforza, Biometrie Jena, 1972, S.57 ff.
Hierbei bedeuten a, b, ¢, d und n die absoluten Haufigkeiten der 2 X 2-Tafel:

a b a+b
c d c+d
a+c b+d n=a+b+c+d

Synergismus liegt danach mit 1%iger oder 5%iger Irrtumswahrscheinlichkeit vor, wenn das errechnete K2 groRer als ein jeweils
fiir diese Irrtumswahrscheinlichkeiten tabellierter Wert und der Mortalitatswert des Gemisches groRer als der des Insektizides ist.
Es werden CO,-anisthesierte weibliche Fliegen mittels einer Mikrodosiereinrichtung (Mikrodosiereinrichtung der Fa.
instrumentation Specialities & Co., Lincoln, Nebraska, USA) mit jeweils 1l der entsprechend dosierten Testsubstanz behandelt.
Die acetonische Losung der Testsubstanz wird auf die Ventralseite der Fliegen appliziert und diese (jeweils 15 Tiere pro
Testkonzentration) fiir 24 Stunden in Glasbehéltern gehalten, AnschlieBend erfolgt die Auszahlung der toten Tiere. Aus diesen
Daten wird die Mortalitatsrate (%) pro Testkonzentration bestimmt und mittels des oben beschriebenen «?-Testes der
synergistische Effekt der pestiziden Zusammensetzung gegenlber der Wirkstoffkontrolle ermittelt.

Als Testtiere wurden Fliegen eines Trichlorfon-resistenten Zuchtstammes von Musca domestica L. verwendet, der eine
schwache Kreuzresistenz mit dem Faktor 1,82 gegeniiber Dekamethrin aufweist. Im Test wird die durchschnittliche prozentu ale
Mortalitat der Pyrethroid-Insektizide allein und eines Gemisches mitdem jeweiligen Synergisten im Verhdltnis 2:1 gemessen. In
der Tabelle 2 ist neben der statistischen Bewertung (k2-Test) der jeweils fir das Gemisch bestimmte Faktor {W) der
Wirkungssteigerung gegenlber der insektiziden Wirkung allein angegeben, der sich als Quotient aus beiden gemessenen
Wirkungen errechnet.

Fiir die im Ausfiihrungsbeispiel gewdéhiten Pyrethroidwirkstoffe wurden fiir den verwendeten Versuchstierstamm folgende
Konzentrationsverhaltnisse ermittelt:

Tabelel 1
LDgo-Werte, verwendete Dosierungen und gemessene Mortalitéten

Pyrethroid LDgo-Werte Dosierungallein durchschnittliche
und im Gemisch Mortalitat
*ug/ Q) (ng/?) (%)
Fenvalerat 0,1 0,05 31,0
Permethrin 0,06 0,06 59,9
Cypermethrin 0,004 0,01 17,8

Im Gemisch wurden diese Wirkstoffe in gleichhoher Dosierung eingesetzt.
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