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A 1alalmdény targya uj eljaras (1) altalanos képleti 1-
-(diszubsztitualt benzoil)-3-szubsztitualt karbamid-szar-
mazékok eldallitasara.

A rovarpusztitds egyre nagyobb fontossagra tesz szert
a mai, egyre népesebbé valo vilagban. Ismeretes, hogy
egyes rovarok, mint a Lepidoptera, Coleoptera, Diptera,
Homoptera, Hemiptera és Ortoptera rendbe tartozok,
larvaallapotukban jelentés karokat okoznak sok no-
vényben, mind példdul gabonafélékben és rostos termé-
nyekben. Az ilyen rovarok pusztitdsa hozzajarul az em-
beriség jolétének elémozditasdhoz, mivel fokozza az
élelmiszer-elldtottsdgot és a ruhdazat eléallitdsdhoz hasz-
nalt rostos anyagok mennyiségét.

A korabbi szakirodalomban Wellinga és munkatarsai
(3,748,356 szamt amerikai egyesiilt allamokbeli szaba-
dalmi leirds, 1973. julius 24.) egy sor szubsztitualt ben-
zoil-karbamidot irnak le, melyek rovarold hatdst mutat-
rnak. E vegyiiletek altalaban 1-(2,6-dikldr-benzoil)-3-
-(szubsztitualt fenil)-karbamidok, de szamos 1-(2,6-di-
klor-benzoil)-3-(szubsztitualt piridil)-karbamid is kozé-
jiik tartozik. E vegyiileteket tobbféle eljarassal allitjak
els, de ezek egyike sem tartalmazza a taldlmany szerinti
eljarasban alkalmazott miveleteket.

Ugyancsak a kordbbi irodalomban Wellinga és mun-
katéarsai (3,989,842 szam: amerikai egyesilt dllamokbeli
szabadalmi leiras, 1976. november 2.) rovardld készit-
ményeket és a mezigazdasagban és a kertészetben rovar-
Slésre hasznalt modszereket kozolnek, melyekhez haté-
anyagként bizonyos N-(2,6-dihalogén-benzoil)-N'-
-(szubsztitudlt fenil)-karbamidokat, valamint kilonféle
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N-(2,6-diklor-benzoil)-N’-(szubsztitudlt
midokat alkalmaznak.

Egyéb N-(2,6-dihalogén-benzoil)-N’-(szubsztitualt
fenil)-karbamidokat irnak le Wellinga és munkatarsai
a 3,933,908 szamit amerikai egyesiilt 4llamokbeli szaba-
dalmi leirasban (1976. januar 20.), melvek ugvancsak
rovarold hatast mutatnak.

Szamos korabbi kozlemény foglalkozik a rovarolé
hatast  1-(2,6-dik1ér-benzoil)-3-(3,4-diklor-fenil)-karb-
amiddal {ldsd: Van Daalen és munkatarsai, Naturen-
wissenschaften 59, 312—313 (1972); Post és munkatar-
sai, Naturwissenschaften 60, 431-—432 (1973); Mulder
és munkatarsai, Pestic. Sci. 4, 737—745 (1973)).

Moszkito és hazilégy fejlodésének gatlasat és lucerna-
zsizsik pusztitdsat is leirjak 1-(4-klor-fenil)-3-(2,6-di-
fluor-benzoil)-karbamid alkalmazasaval [Jakob, J. Med.
Ent. 70, 452—455 (1973), illetve Neal, Jr., J. Econ. Ent.
67, 300—301 (1974)].

Sirrenberg és munkatarsai a 3,992,553 szamu amerikai
egyesiilt allamokbeli szabadalmi leirdsban (1976. no-
vember 16.) mono-0-klor-szubsztitualt benzoil-ureido-
-difenil-étereket kozolnek, melyek allitélag kitiing ro-
varpusztitd hatast mutatnak novényi kdrtevékkel és az
allatgyogyéaszat teriiletén fontos ektoparazitakkal szem-
ben.

A 833,288 szamu belga szabadalmi leiras (1976. mar-
cius 11.) szintén inszekticid hatds(: diszubsztitualt ben-
zoil-pirazinil-karbamidokat ir el. A fenti szabadalmi le-
irasban kozdlt eljarasok nem tartalmazzak a taldlmany
szerinti Uj eljards miiveleteit.

piridil)-karba-
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A 838,286 szami belga szabudalmi leirds 1-benzoil-3-
-(4-fenoxi-fenil)-karbamidokat ir le, amelyek &llitdlag
rovarolé hatast mutatnak és emidsokkel és novényekkel
szembeni mérgezéképességiik kisfoku.

A talalmany benzoil-karbamidok eloallitasara 0j elja-
rasrol gondoskodik., Az eljérés termékei inszekticidek.

A 3.748,356 szamu amerlkax egyesiilt dllamokbeli sza-
badalmi leiras és a 833,288 szamu belga szabadalmi le-
irds targyat is képezd benzoil-karbamidok eldallitaséra
kidolgozott eljards szerint benzamidot, C;—C; alkil-
-litiumot, fenil-klor- formidtot és amint reagaltatunk
egymassal. A reakcio egyik kiviteli modjanal a benzami-
dot kozombos olddszerben, korilbelil —80° és —40 °C
kozott alkil-litiummal és fenil-klor-formiattal kezelve
uretan kozbenso termék képzddik, melyet k6zombos ol-
dodszerben aminnal reagdltatunk mintegy —80°és —40°C
kozott; a hémérséklet ekozben koriilbeliil 50—100 “C-ra
emelkedik és a reakcid eredményeként a kivant benzoil-
-karbamidhoz jutunk. A reakcio egy masik kivitelezésé-
nél a benzamidot az alkil-litiummal koriilbeliil —80° és
—40 "C kozott kezeljitk k6zmbos olddszer jelenléiében,
a kapott Iitiumsot —80° &s 40 “C kozotti homérsékle-
ten karbamatial kezeljuk ésa kevereku koriilbeliil 20—
40 °C-ra felmelegitve a klvam benzoil-karbamid jon 1ét-
re. A karbamat eléallitdsa celjabo] amint fenil-kl6r-for-
miattal reagdltatunk. Ezen eljarasok kitermelése 1énye-
gesen feltilmulja a fenti, ismert eljarasokét.

A taldlmany szerinti (j eljarassal () altalanos képletii
vegvulete';lel a‘lnunk elg, ahol

A klor-, fluor-, bromatom’ vagy trifluor-metil- -CSOport;
B klér-, fluor-, brématom vagy trifliior-meti]-csoport ;
R (a)alalanos képletii csoport vagy trifluor-metil-fenil-
csoport :
R! hidrogénatom vagy cgy (b) &ltaldnos képlet{i csoport;
52 h;drogenatoxp metil- vagy g csoport és
RS bromatom, klératom vagy Fy cso

E vegvu[eteket ugy allltjuk elo,
l§ D m csoport és Az R szubsz ltueps
% t:s Rle]e e d fenu —ureldo iat
mo& on, hogy ?

a) v'élamely (ID) alalanos keplet benzamldot ¢—¢,
alkil-fitiummal és fenil-klo formlqttal koz ‘ bos oldo-
szerl)en gprul ‘[gl «EO F 74‘(1) dC kozot( redea ldt\d
urelan kozbenso tc;rmeket all!tup‘( elo majd az utob‘blt

(c) altdlanos
ot — c}hol A,
ozunk Ie}re oly

'3‘

R—NH,
altglanos keépletl aminnal reazaltdquk gozombos oldé-
szcrben mintegy  80° és — 40 °C 'kozdtti homersekle-
ten: a kcw:rel( bomersekletet lqssdn erﬂe!\e és mmtcev
50—100 "C-ra melegitve a
létre; vagy

b) valamely (I) &ltalanos képletli benzamidot kd-
z8mbés oldoszerben koritlbelil —80° és —40 “C kézott
C,—C; alkil-litiummal reagaltatva litiumsot allitunk
elé; a lmumsu karbamatial kezeljik (a kdrbdmatot
RNH, &lialdnos képletii amin és fenil-kior-formiat rea-
galtatasaval allitjuk el6) kozdombos oldészerben, koriil-
beliil —80° és —40 "C kozotti hémérsékleten: a hémér-
sékletet mintegy 20—40 "C-ig emelve a kivant benzoil-
-karbamidot allitjuk el6.

A fcn(i eljarassal eléallitott vegyiileick kozil elény-
ben részesitjitk azokat, melyekken A és B egyarint klor-
atomot jelent.

A fenii leirdsban haszrali meghatarozasok a kémia-
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ban szokdsos jelentésfiek. Az alkilcsoportok egyenes
vagy elagazo lanctiak lehetnek o

"A talalmany szerinti elJaras a fenti a) miivelet szerint
végrehajlva az (1) dltalanos képletii vegyiletek eléallita-
sa az 1. reakciovazlat szerint t6riénik. E reakciovazlat 1.
szakaszaban hasznélt benzamidot és a 2. szakaszban
hasznalt amint Ggy valasztjuk meg, hogy a kivant ben-
zoil-karbamidhoz jussunk. Elényben részesitjiik azokat
a benzamidokat, ahol A és B klor-, fluor- vagy brémato-
mot jelent; legelon}osebben a diklor- benzamld Elony-
‘ben részesitett amin a Dlrd?lm] -amin, a benzo pirazinil-
amir vagy a fenil-amin,

Az eljaras els6 szakaszaban elonyosen feml klér-for-
midtct, féleg (4-nitro-fenil)-klor-formidtot hasznalunk,
de wias fenil-Kldr-formiatok, mint (2.4-dinitro-fenil)-
-klér-formiat és [4-(trifluor- q‘nenl) -fenil]- klor formiat is
alkalmazhaté. Az elsé muvelelet olyan k6zombés oldé-
szerben hajtjuk végre, amel) a hasznalt alacsony ho-
mérsekleten is folyékony marad. Alkalmas olddszer pél-
daul a tetrahidrofiirdn és a dietil-éter. A reakciot koril-
belil —80°és —490 °C, elényosen koriilbeliil —75° és
—65 C kozotl ha)tjuk \egre ) )

A hasznalt alkil- hzmm barmllven |—7 szénatomos
alkil-litium lchet Elonyben reszesd}uk az n- butli ligiu-
mot.

A fenti a) miivelet szerint végrehajtott reakcioban az
alikil-litiumot adjuk az amidhoz olddszer jelenléiében,
koriiloeliil —80° és —40 “C kozott, 10— 15 perc alatt és
g keureket korulpelul 3Q percig ke\erjuk az alacsony
homersekleten Az oldoszerben oldott fenil’klér-formi-
dtot ajacsony hdmérsékleten, koriilbeliil 15—20 perc
alatt adjuk a keverékhez és hiltés kozben mintegy 2—6
Ordig keverjiik.

Az a) mivelet masodik részében a k6zombos oldo-
szerben, mint tetrahjdrofuranban, dietil-éterben vagy
toluolban oldott 1m1‘nt koruﬂaelul 5—20 peré ‘alatt adjuk
a7 clsd $zakaszban cloan:tott minte y ~80° s’ —40 °C
ko7oti tdrtott uretanhoz_ A keverek omersekletet emel~

sen’ korulbe[ul‘Sb 85 C-ra mmteay 424 & oralg
e a l(lvant benzonl kari)amldhoz_lutunk

A fenu ivelel szermt el]ar\a a reaoenseket ki-
lonbozo sorrencﬁ)en adjuk egymashoz Elso ]epeskent a
benzamldot kozombos oldoszerben mmtegv —80° ¢és
Za0 c kozom homersel(lelen c,—C; “alkil- litiummal
kezel\e a lmumsohoz jutunk Ezt a reakc101 ugyanugy
hajtjuk végre, mint a fenti ) mu\e!e[ elsé szakiszat. It
is elényben reszesnt_]uk az n- butll litiumot. Utdna a li-
tlumsot 780’ &s 740 Kl kozott karbamdttal ,\czehuk
mel\et fenil- klor formidt s RNHz altaldnos keplezu
amin wemaltdtds’ival allitottunk elo! A r«.dkcm]/cvereky

alacseny hémérsékleten mintegy 30 perc—6 ordig kever-
Jik év a kevercket korilbelil 20—40 ‘C-on tartjuk,

mintezy 1—24 6rdig a kivant benzoil- karbamid el&alli-
tasa c’ ]Jabol A miiveleinél elénydsen tetrahidrofuran,
dietil-3ter vagy toluol oldészert Raszralunk.

Az Jjaraao‘(ban hasznilt benzamidok, fenil-ki¢r-for-
mi4tok, anilinek, amino- pmd,nek ¢s litiumvegyiiletek
l{onr\ en hozzaférhetsk, vagy a szerves kémidban jartas
szakember konn: en cléallithaya oket. A pirazinok és
tenzirorazinok (kmoxulmok) szokvanyos kémiai elja-
rasokxal prepardlhatok.

Az egyik kizbensé ierméket. a 2-amino-5-klor- -pira-
zint {‘alamidessi és Bernardi [J. Orz. Chem. 29, 2491
(1964] altalinos modszerével ﬂlixr)’ k elé cly médon,
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hogy metil-2-amino-3-pirazinil-karboxilatot klorral rea-
galtatunk ecetsavban és igy metil-2-amino-5-ki6r-3-pira-
zinil-karboxildtot kapunk. Ezt az észtert vizes natrium-
-hidroxid-oldattal hidrolizalva 2-aminoe-3-karboxi-5-
-klor-pirazin képzadik, melvet tetrahidronaftalinban
melegitve és dekarboxilezve a kivant 2-amino-5-klor-pi-
razinhoz jutunk.

Egy madsik kozbensé termék, a 2-amino-5,6-dikior-
-pirazin gy allithato elé, hogy 2-amino-6-kldor-pirazint
N-klor-szukcinimiddel kloroformban reagaitatunk és
igy 2-amino-5,6-diklor-pirazin, 2-amino-3,6-dikldr-pira-
zin és 2-amino-3,5,6-iriklor-pirazin keveréke képzodik.
A keveréket azutan oszlopkromatografiaval széivalaszi-
va megkapjuk a kivant 2-amino-5,6-diklar-pirazint.

Az eljarashoz szitkséges 2-amino-5-fenil-pirazint Lont
és munkatarsai, Rec. Trav. Chim. 92, 455 (1973) szerint
és e kozleményben idézett irodalom alapjan allitjuk ela.

Az uj (D) alialanos képletd végiermékek eloallitasahoz
hasznalatos mas 2-amino-5(vagy 6-)szubsztitualt pira-
zinokat ketonok oximszarmazékaibol allifjuk els. 2-
-oxo-propandl-1-oximot és 2-oxo-butandl-1-oximot etil-
-acctoacetatbol, illetve ctil-propioacetatbol allitunk ela
Meyer és munkatdrsai szerint [Chem. Ber. /7, 695
(1978)]. Mds oxim-kozbensé termékeket ketonokbol,
mint acetofenonbol, 2,4-dimetil-acetofenonbdl, p-klor-
-acctofenonbdl és benzil-metil-ketonbol allitunk elo
Claisen és munkatarsai szerint {Chem. Ber. 20, 2194
(1887). Ismét mds oxim-kozbenssd termékeket ketonok-
bol, mint p-metoxi-propiofenonbél. p-brom-butirofe-
nonbol, p-brém-propiofenonbol és metil-neopentil-ke-
tonbol altitunk elé Hartung és munkatérsai altalanos
maodszerével [J. Am. Chem. Soc. 5/, 2262 (1929)].

Egy masik oxim-kozbensé terméket terc-butil-metil-
-ketonbol allitunk €l6, melyet eloszor terc-butil-glioxalla
alakitunk 4t Fuson és munkatarsai [J. Am. Chem. Soc.
67, 1938 (1939)] altalinos modszerével. A terc-butil-
-glioxalt 4—>5 pH-ju vizes oldatban aceton-oximmal (ke-
reskedelemben kaphato) reagdltatjuk szobahdmérsékle-
ten, korilbeliil 2 napig. A reakcioterméket tartalmazo
keveréket éterrel extrahaljuk és a terc-butil-glioxal-oxi-
mot az éteres kivonatbol 50—52 °C olvadaspont(, szin-
telen tik alakjiban izolatjuk.

A kozbensé 2-amino-5-metil-pirazint tobb szakasz-
ban, 2-oxo-propandl-1-oximbol kiindulva allitjuk eld.
Az oximot amino-malononitril-tozililattal [az utébbit
Ferris és munkatdrsai, J. Am. Chem. Soc. 88, 3829
(1966) szerint alligjuk eld) reagdltatva 2-amino-3-ciano-

+ -5-metil-pirazin-1-oxid képzédik. A kapott pirazin-1-

-oxidot foszfor-trikloriddal reagaltatva 2-amino-3-ciano-
-S-metil-pirazint kapunk. A 2-amino-3-ciuno-5-metil-
-pirazint vizes ndtrium-hidroxid-oldattal reagiltatva 2-
-amino-3-karboxi-5-imetil-pirazin keletkezik, melyet tet-
rahidronaftalinnal melegitve dekarboxileziink és igy a
kivint 2-amino-S-metil-pirazinhoz jutunk.

Ha az el6z6 bekezdésben leirt modszert alkalmazzuk,
de kiinduléanyagként 2-oxo-butandl-1-oximot haszni-
lunk, Ggy 2-amino-5-etil-pirazint kapunk.

Egy masik kozbensd pirazinvegyiiletet, a 2-amino-5-
-(4-brom-fenil)-6-metil-pirazint I-(4-brom-fenil)-1,2-
-propandion-2-oximbdi kiindulva szintetizalunk ; az oxi-
mot a Hartung és munkatarsai fentebb idézett kozle-
ményében leirt altalanos modszerrel allitjuk el6. Az oxi-
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mot amino-malononitril-tozilattal reagaltatjuk és a -

szubsztitualt pirazin-1-oxid terméket tetrahidrofurdnban
foszfor-trikloriddal Taylor és munkatarsai [J. Org.
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Chem. 38, 2817 (1973)] szerint reagaltatva 2-amino-3-
-ciano-5-(4-brom-fenil)-6-metil-pirazint kapunk. E ter-
méket natrium-hidroxid-oldatban és etilénglikolban hid-
rolizaljuk, a kapott 2-amino-3-karboxi-5-(4-brom-fenil)-
-6-metil-pirazint tetrahidro-naftalinban melegitve de-
kartoxilezziik és igy 2-amino-5-(4-brém-fenil)-6-metil-
-pirazint kapunk.

Eoy mdsik kozbenso terméket, a 2-aminoe-5,6-dimetil-
-pirazint 2-klor-5,6-dimetil-pirazinbdl allitjuk elé; az
utdbbit Karmas és munkatarsai [J. Am. Chem. Soc. 74,
1586 —1584 (1952] szerint preparaljuk.

Mais pirazin-kozbensd termékeket 2,5-diklér-pirazin-
bol dllitunk eld: az utdbbi vegyileter Palamidessi és
Bernardi eljarasa szerint [J. Org. Chem. 29, 2481 (1964)]
szinetizaljuk. E 2,5-diklor-pirazin kiinduldanyagaként
hasznalhatd fenoxi- vagy fenil-tio-szubsztitudlt pirazin-
kozbensd termékek, vagy a megfeleld szubsztitudlt fen-
oxi- vagy fenil-tio-szubsztitualt pirazin-kozbensd ter-
mekek eléallitasahoz. fgy altalinos modszerként 2,5-
-diklor-pirazint ckvivalens mennyiségli fenoxid- vagy
tiofenoxid-ionnal reagaliatunk alkalmas olddszerben,
mint etanolban, terc-butanolban, dimetil-formamidban,
acetonitrilben vagy hasonlokban, 0—120 "C hémérsék-
leten és igy a megfeleld 2-klor-5-fenoxi-(vagy fenil-tio)-
-pirazinhoz jutunk. A 2-kior-5-fenoxi- (vagy feniltio)-
-pirazin a megfeleld 2-amino-3-fenoxi- (vagy fenil-tio)-
-pirazinnd alakithaté 4t ammoénium-hidroxiddal reagéal-
tatva 150—200 “C homérsékleten, nagy nyomasa reak-
torbun, a teljes atalakulashoz szikséges ideig. Az igy
kapott 2-amino-5-fenoxi- (vagy -fenil-tio)-pirazin |-
~(szubsztitualt benzoil)-3-[5-fenoxi-(vagy -fenil-tio)-2-
-pirazinil]-karbamidok eldallitasara haszndlhatd. Ho-
molcg fenoxi- vagy fenil-tio-vegyliiletek ugyvanezzel az
altalanos eljarassal allithatok elo.

A 2-amino-kinoxalinok, azaz amino-benzopirazinok,
szintén ismert modszerekkel allithatok el6. Példaul 2-
-amino-kinoxalint Ggy allitunk el6, hogy kereskedelmi-
leg kaphato 2-klor-kinoxalint ammonidval reagaltatunk
alkalmas oldoszerben, mint etanolban, gdzfiirdé-ho-
mérsckleten.

Mas kinoxalin-kozbensd termékeket a megfelels o-fe-
nilén-diaminokbol kiindulva allitunk el6, mely utobbiak
adott esetben kereskedelmileg hozzaférhetok.

Egves kereskedelmileg nem kaphatd o-fenilén-diami-
nok konnyen elédllithatok a megfeleld dinitro-anilinek-
bél kiindulva hidrogénezés segitségével. A hidrogéne-
zést \izmentes hidrazinnal hajtjuk végre 5%, Ru/C kata-
lizator (Engelhard Industries) jelenlétében, alkalmas ol-
doszerben, mint kereskedelembeli abszolit etanolban,
kariilbeliil 55—70 °C hémérsékleten. {gy példaul 5-cia-
no-3-nitro-o-fenilén-diamin konnven eldallithatd 4-cia-
no-3.3-dinitro-anilin  szelektiv hidrogénezésével 5%,
Ru/C jelenlétében, etanol-olddszerben, vizmentes hidra-
zin segitségével. Ugyanezzel az altalinos modszerrel al-
litottuk elé  3-nitro-5-(trifluor-metil)-o-fenilén-diamint
2,6-dinitro-4-(trifluor-metih)-anilinbol.

Az (j () altalanos képleti vegyiiletek szintetizalasara
szolgild  kinoxalin-kozbensé  termékek elGallitasara
hasznilhato mas o-fenilén-diaminokat Ggy allitunk els,
hozy kcreskedelmileg hozzaférheté o-nitro-anilinokat
redukalunk 5% Pd/C katalizator jelenlétében, alacsony
nyomash hidrozénezd késziilékben, Példaul 2-nitro-4-
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-(trifluor-metil)-anilint ilyen moédon redukélva 4-(tri-
fluor-metil}-o-fenilén-diamint kapunk.

A 2-amino-6-klor-kinoxalint és a 2-amino-7-k16r-
-kinoxalint jol ismert Mmddszerekkel allitjuk eld, J. C. E.
Simpson leitasa alapjan [The Chemistry of Heterocyclic
Compounds;,  Condensed Pyridazine and. Pyrazine
Rings, Part I11, Quinoxalinea, XX1V. fejezet, 203. old.-
té1 Arnold Weissberger, Consulting Editor, Interscience
Publishers, Inic., New York (1953)]. igy 3,4-diamino-
-klor-benzolt glioxilsavval reagédltatva 6é-klor-2-hidroxi-
-kinoxalin és 7-klor-2-hidroxi-kinoxalin keverékét kap-
juk. A keveréket foszforil-(tri)kloriddal reagaltatva 2,6-
-diklor-kinoxalinbal és 2,7-dikl6r-kinoxalinbol allo ke-
veréket kapunk. A keveréket vizmentes ammoniaval
reagdliatva alkalmas oldoszerben elénydsen dimetil-
-szulfoxidban, 2-amino-6-kiér-kinoxalin és 2-amino-7-
-klér-kinoxalin keverékéhez jutunk.

Figyelembe véve a kiinduldanyagokra vonatkozo fen-
tebbi leirast, az (1) altalanos képletli benzoil-karbami-
dok eléallitasdra szolgalo G eljirast a kovetkezd példa-
kon szemlélietjitk anélkisl, hogy az eljaris e példakra
korlatozodnék. : o

1. példa

1-(2,6-diklor-benzoil)-3-[6-metil-5-(4-brom-fenit)-
-2-pirazinil]-karbamid

304 mg 2,6-diklor-benzamidot 25 ml vizmentes tetra-
hidrofuranban oldunk és az oldatot 3-nyaku, 50 ml-cs
gomblombikba toltjitk. Mechanikus keverés kozben,
nitrogéngdz alatt az oldatot koriilbeliil —72 “C-ra hit-
jiik le sz4raz jéglaceton fiirdé segitsépével. Az oldathoz
5 perc alatt 0,6 ml n-butilJitivm-reagenst adunk, majd a
keveréket 30 percig kérilbeliil —72 °C-on keverjik.
8 ml'vizmentes tetrahidfofurdnban oldott 268 m! 4-nitro-
-fenil-klor-formiatot csepegtetiink hozza 15—20 perc
alatt. Halvanyséarga oldat képzddik. A hozzdadas befe-
jezése utan az elegyet 30 percig niintegy —72 °C-oni be-
verve, szintelen oldatot kapunk. A hiitéfiirdét tigy sva-
balyozzuk, hogy a hémérséklet —40 &s — 30 “C kozé
emelkedjék és a keverést 3 ordig folytatjuk. A keveréket
ismét lehfitjiik korilbeliil —72 °C-ra és ‘10 perc alatt,
cseppenként 6 ml vizmentes tetrahidrofuranban oldott
351 mg 2-amino-5-(4-brém-fenil)-6-metil-pirazint adunk
hozzi. A hiitéfuirdst eltavolitva a keveréket szobahd-
mersékletre hagyjuk felmelégedni. Ezutin a keveréket
50 °C-on 16 oraig melegitjiik a reakcio tokéletes végbe-
menetelének biztositdsa céljdbol. Az oldészert vakuuim-
ban leparoljuk és a maradékot etil-acetatban felvessziik.
Az etil-acetdtos oldatot Otszor vizes ndtrium-karbonat-
-oldattal és kétszer s vizzel mossuk. Az oldoszert iijra
Icparoljuk és a maradékot 2 m! tetrahidrofuranban old-
juk, majd szilikagélen kromatografaljuk berzol/tetra-
hidrofuran 4 : 1 olddszer-réndszerrel. A kromatografia
utan kapoft ierméket tetrahidrofuranban oldjuk és az
oldatot vakuumban bepdrolva olajat kapunk. Ftert
adunk hozz4 és az oldatot lehitjitk. Két részletben Gssze-
sen 240 mg termék valik ki. Tetrahidrofuran/éter clegy-

~ bol atkristalyositva 132 mg 225-—227 “C olvadédspontt

terméket kapunk. A szlrletbdl preparativ tétegkrema-
tografiaval tovabbi 69 mg terméket kapunk.
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2. példa

I-(2,6-diklér-benzoil)-3-[5—(4-k.ln’)r~feniI)-Z-pirazinii]-.
-karbamid

‘Megismeételjuk az 1. példa eljardsat, azzal a kitlonb-
séggel, hogy a 2-amino-5-(4-brom-fenil)-6-metil-pirazin
helyett 273,5.mg 2-amino-5-(4-k1or-fenil)-pirazint hasz-
nalunk, 222 mg 245—249 "C olvadaspontd terméket
kapunk. -

3. példa

1‘(2.6-dik‘}ér-b€nzoi1)-3-{5-[3-(triﬁuor-mctil)-feni]]—é-
-metil-2-pirazinil }-karbamid

Megismételjik az 1. példa eljirdsat, azzal a killonb-~
séegel, hogy a 2-amino-5-(4-brom-fenil)-6-metil-pirazin
helyett 336,8 mg 2-amino-5-{3-(trifluor-metil)-fenil]-6-
-metil-pirazint hasznalunk. A szilikagéloszloprél kinyert
termékbdl  preparativ  vékonyréteg-kromatografiaval
viszkdzus, olajat kapunk, amely allaskor szilard fehér
anyaggd kristalyosodik ki. A szildrd anyagot eldorzsol-
jik hideg éterrel és a fehér szilard anyagot sziiréssel
osszegylijtve 62 mg 182—185 “C olvadaspont( termé-
ket kapunk. A szfirletet elszivo-fiilkében bepdrolva sar-
ga olajat kapunk. Az olajat éterbdl kristalyositva to-
vabbi 102 mg termékhez jutunk. Az Gsszes kitermelés
164 mg.

4. példa
1-(2,6-dikior-benzoil}-3-[6-(trifluor-metil)-2-pirazi-
nil}-karbamid

Megismételjitk az 1. példdban leirt eljarast, azzal a
kiilonbséggel, hogy 217 mg 2-amino-6-(trifluor-metil)-
-pirazint hasznalunk a 2-amino-3-(4-brom-fenil)-6-me-
til-pirazin helyett. A terméket a 3. példdban leirt médon
dolgozzuk fel. A preparativ vékonyréteg-kromatogra-
fiaval kapott olaj szobahdmérsékleten allas kozben ki-
deg ¢terrel és a képzddait fehér kristalyos szilard anya-
got sziiréssel Osszegyiijive 144 mg 188-—192 °C olvadis-
pontt terméket kapunk.

5. példa

1-(2,6-dikldr-benzoil}-3-[ 3-(triftuor-metil)-fenil -
-karbamid

0,912 g 2,6-diklor-benzamidot 75 ml vizmentes tetra-
hidrofuranban oldva 3-nyaku, 250 ml-es gémblombikba
toltiink. Az oldatot szarazjég/aceton fiirdében lehiitjiik
koriilbeliil —72 “C-ra. A keverékhez 5 perc alatt 1,8 mi
n-butil-littum-oldatot adunk. A keveréket —75° és
—70 °C kozotti hdmérsékleten 30 percig allni hagyjuk.
24 ml vizmentes tetrahidrofurdnban oldott 0,804 g (4-
-nitro-fenil)-klor-formiatot adunk hozza 30 perc alatt
korillbeliil —72 “C-on. A keveréket hiités kozben még
30 percig 4llni hagyjuk: a képzdddtt oldat ekdzben el-
szintelenedik. Az oldatot —40 “C-ra melegitjiik fel és
ezen a hémérsékleten 2 3/, oraig allni hagyjuk. A keve-
réket ismét Ieh(tjuk mintegy —72 “C-ra és 25 mf vizmen-
tes tetrahidrofuranban oldott 0,64 g 3-amino-benzo-tri-
fluoridot adunk hozza 10 perc alatt. Az oldatot szoba-

4.
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hémérsékletre hagyjuk felmelegedni, majd 50 “C-on
16 oraig melegitjik. Az oldoszert eltavolitjuk és a mara-
dékot 10 m} éterben oldjuk. Az oldatot 1n natrium-kar-
bonat-oldattal mossuk, magnézium-szulfat felett szarit-
juk &s az oldoszert ismét leparoljuk. A maradékot éter-
rel eldorzsolve 0,6 g fehér kristdlyos szildard anyagot ka-
punk, amely 200 °C felett olvad meg.
Elemi analizis:

8

A klor-, fluor-, brématomot vagy trifluor-metil-csopor-
tot;

B kliér-, fluor-, bromatomot vagy trifluor-metil-cso-
portot;

R (a) altalanos képletdi csoportot vagy trifluor-metil-
-fenil-csoportot;

R! hidrogénatomot vagy (b) altalanos képletii csopor-
tot;

szamitott: C 47,7%:; H 2,41%; N 7,43%; R? hidrogénatomot, metil- vagy trifluor-metil-csopor-
talalt: C 46,85%,; H 2,62%: N 7,20%. 10 tot; és
RS bréomatomot, kiératomot vagy trifluor-metil-csopor-
tot jelent —
6. példa cloallitasara, azzal jellemezve, hogy
a) valamely (1) altalanos képletii benzamidot — a
1-(2,6-dik16r-benzoil)-3-[4-(trifluor-metil)-fenil]- 15 képletben A és B a fenti — 1—7 szénatomos alkil-litium-
-karbamid mal és fenil-klor-formidttal kozombos olddszerben,
—80°és —40°Ckozotti hémérsékleten reagdltatunk, és a
75 ml vizmentes tetrahidrofurdnban oldott 0,912 g kapott uretan-kozbensG terméket R—NH, altalanos
2,6-dik1or-benzamidhoz egy részletben, —30 ‘C-on képlet(i aminnal — a képletben R jelentése a fenti —
1,8 m} 2,4 molos n-butil-litium reagenst adunk. E keve- 20 reagaltatunk k6zombos oldoszerben, —80° és —40 “C
rékhez 25 ml vizmentes tetrahidrofuranban oldott kozotti hémérsékleten, majd a keverék hémérsékletét
0,804 g 4-nitro-fenil-klér-formiatot adunk —40 °C-on, lassan emeljiik és 50—100 °C-ra melegitjiik, vagy
10 perc alatt. A képzédott halvanysdrga oldat keverés b) valamely (11) dltaldnos képletii benzamidot — a
kozben (koriilbeliil 5 perc) elszintelenedik. A —35° és képletben A és B a fenti — kozombos olddszerben — 807
—30 °C kozott tartott oldathoz 5 perc alatt 25 ml viz- 25 és —40 °C kozotti hdmérsékleten 1—7 szénatomos alkil-
mentes tetrahidrofuranban oldott 0,8 g 4-amino-benzo- Jlitiummal reagaltatjuk, a keletkezett lithums6t RNH,
-trifluoridot adunk. Az oldatot visszafolyatas kozben altalanos képletli aminbél — a képletben R a fenti — és
(korulbeliil 60 °C) 4 6raig forraljuk. A keveréket 300 mi 4-nitro-fenil-kl6r-formidtbdl eléallitott karbamattal rea-
éterrel higitjuk és OtszOr ndtrium-karbondt-oldattal galtatjuk k3z6mbos olddszerben, —80° és —40 °C ko-
mossuk, majd szaritjuk és az oldészert eltavolitjuk. 30 zo6tti hémérsékleien, majd a hdmérsékletet lassan 20--
Fter/hexan elegybdl atkristalyositva 0,72 g terméket 40 °C-ig emeljiik.
kapunk ; az olvadaspont 205 °C (nem ¢les). 2. Az 1. igénypont szerinti eljaras foganatositdsi mod-
Elemanalizis: ja olyan (I) altalanos képleti vegyiiletek eloallitasara,
szamitott: C 47,75%,; H 2,39%,; N 7,43%,; ahof az R szubsztituens (a) altaldnos képletii csoportot
talalt: C 47,50%; H 2,29%: N 7,40%. 35 jelent, és A és B, valamint R! és R? az 1. igénypontban
megadott jelentésl, azzal jellemezve, hogy olyan (I1) és
7. példa RNH, éltaldnos képletit vegyiiletekbdl indulunk ki,
ahol R a fenti és A és B az 1. igénypontban megadott.
1-(2,6-dik16r-benzoil)-3-{4-(trifluor-metil)-fenil}- 3. Az 1. igénypont szerinti eljarés foganatositasi mod-
-karbamid 40 ja olyan (I) altaldnos képletii vegyiiletek elGallitdsara,
ahol az R szubsztituens trifluor-metil-fenil-csoportot
1,9 g 2,6-diklér-benzamidot 75 ml vizmentes tetra- jelent és A és B az 1. igénypontban megadott, azzal jelle-
hidrofuranban oldunk és —70°és —75 °C kozott, egy mezve, hogy olyan (IT) és RNH, altalanos képletii ve-
adagban 5,0 ml n-butil-litium-oldatot adunk hozza. Az gyiiletekbd! indulunk ki, ahol R a fenti és A és B az 1.
oldatot 25 ml vizmentes tetrahidrofurdnban oldott 45 igénypontban megadott.
3,26 g N-[p-(trifluor-metil)-fenil]-O-[p-nitro-fenil]-kar- 4. A 2. igénypont szerinti eljaras foganatositasi méd-
bamattal kezeljik —75 °C-on !/, éraig. Az oldatot ja, azzal jellemezve, hogy a reakci6 els6 szakaszat —75°
—30 °C-ra hagyjuk felmelegedni, ezen a hémérsékleten és —65 °C kozotti, ésareakcio masodik szakaszat S0° és
tartjuk 1 oraig, majd szobahtmérsékletre melegitjik fel. 65 °C kozotti hémérsékleten végezziik.
Vékonyréteg-kromatografia a kivant termék képzdédését 50 5. Az 1. igénypont szerinti eljaras foganatositasi mod-
mutatja ki. A terméket a 6. példaban leirt modon izolal- ja, azzal jellemezve, hogy alkil-litiumként n-butil-litiu-
va 2,20 g anyagot kapunk; az olvadaspont 200 °C mot hasznalunk.
(nem éles). 6. Az 1. igénypont szerinti eljaras foganatositasi mod-
ja, olyan (1) dltaldnos képletii vegyiiletek eléallitisara,
55 ahol A és B egyarant kloratomot jelent és R jelentése az
Szabadalmi igénypontok 1. igénypontban megadott, azzal jellemezve, hogy olyan
(Il) és R—NH, dltaldnos képletii vegyiiletekbdl indu-
1. Eljaras (1) altalanos képletil benzoil-karbamidok — Junk ki, ahol A és B a fenti és R jelentése az 1. igény-
a képletben pontban megadott.
(2 rajz)
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