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4-(Benz(otri/imid)azol-1-yl)phenoxyalkansyrer, -estere og -salte med

den almene formel

4

PN

e ~N—@—O-CH- {ca) - coort
1 m
k

hvor Z er nitrogen eller CR¥*; X er halogen, og n er 0, 1 efler 2, el-

ler n er 1, og X er cyano, methyl, hal hyl, methoxy,

methoxy, methylthio, halogenmethyithio, methylsulfinyl, halogenmeth-
yisulfinyl, methylsulfony! eller halogenmethylsulfonyl; R er methyi,
ethy! eller methoxymethyl; m er 0, 1 eller 2, R er hydrogen, alkyl
med 1-4 carb . en alkalimetal- eller i 'N(R’)4)-ion,
hvor hver R? uafhangigt af hinanden er hydrogen eller alkyl med 1-6

carbonatomer; og R? er hydrogen, methyl eller ethyl.

Forbindelserne er nyttige som herbicider.
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Den foreliggende opfindelse angér hidtil ukendte benzazolyl-phen-
oxyalkansyrederivater, disses fremstilling, herbicide praparater
indeholdende disse og en fremgangsmade til regulering af uensket

plantevakst under anvendelse deraf.

Fra US 3.856.812 kendes visse phenoxyeddikesyrederivater, som pa
phenylringen barer en eventuelt substitueret 1-benzimidazolyl- eller
1-benzotriazolylgruppe. Det er beskrevet, at disse forbindelser har
blodcholesterolniveau- og blodtriglyceridniveausankende virkning samt
enzyminducerende virkning, og de anvendes derfor som lagemidler eller

kan anvendes ved fremstilling af andre lagemidler.

Det har vist sig, at visse 4-(benz(otri/imid)azol-1-yl)phenoxyalkan-
syrer, -estere og -salte inhiberer vaksten af planter, pd hvilke de

paferes, og forbindelserne er siledes af interesse til regulering af
vaksten af uenskede planter. Disse benzazolyl-phenoxyalkansyrederiva-

ter ifslge opfindelsen har den almene formel I

hvor Z er nitrogen eller CR3; ner 0, 1 eller 2, idet, ndir n er 1
eller 2, X er halogen, eller, nir n er 1, X er halogenmethyl; R er
methyl, ethyl eller methoxymethyl; m er 0, 1 eller 2; Rl er hydrogen,
alkyl med 1-4 carbonatomer, en alkalimetal- eller ammonium(N(Rz)a)-
ion, hvor hver R2 uafhengigt af hinanden er hydrogen eller alkyl med

1-6 carbonatomer; og R3 er hydrogen, methyl eller ethyl.

I disse forbindelser betegner "halogen" halogen valgt blandt brom,
chlor og fluor, idet fluor i almindelighed foretrazkkes; "halogen-

methyl" omfatter i hvert tilfazlde mono-, di- og trihalogenmethyldele.



10

15

20

25

DK 160424 B

2

n er fortrinsvis 1, og X er fortrinsvis valgt blandt fluor og tri-

fluormethyl, isar sidstnavnte er sarlig foretrukken.

Hvis n ikke er 0, kan substituenten/substituenterne X vare bundet til
benzimidazol- eller benzotriazoldelen i 4-, 5-, 6- eller 7-stillin-
gen. De bedste resultater opnds, hvis n er 0, eller n er 1 eller 2,
og (én) X er bundet til benzimidazol- eller benzotriazoldelen i 5-
stillingen.

Gruppen R er fortrinsvis methyl eller ethyl, isar methyl. Rl er for-
trinsvis hydrogen, methyl eller ethyl. Syrerne synes at have den

bedste herbicide virkning, og Rl er derfor fortrinsvis hydrogen.

‘Benzotriazolerne foretrazkkes, hvorfor Z isar er nitrogen.

Den hsjeste phytotoxicitet synes at ligge hos forbindelser med den
almene formel I, hvor ner 1, m er 0, X er trifluormethyl, der er
bundet til ringen i 5-stillingen, Z er nitrogen, R er methyl eller
ethyl, og Rl er hydrogen, methyl eller ethyl, hvorfor denne under-
klasse af forbindelser udger et sarlig foretrukket aspekt af opfin-

delsen.

Ved opfindelsen tilvejebringes ogsa en fremgangsmide til fremstilling
af en forbindelse ifslge opfindelsen, hvilken fremgangsmide er ejen-

dommelig ved, at en forbindelse med den almene formel II

NH, 1

R
X

hvor n, m, X, R og Rl har de ovenfor anferte betydninger, underkastes

en cycliseringsreaktion.

Sidanne reaktioner er kendte per se og kan udferes pad en hvilken som
helst passende mide, der er kendt inden for teknikken, til fremstil-

ling af imidazol- eller triazolringe.
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Opfindelsen angir isar en cycliseringsproces, i hvilken forbindelsen
med den almene formel II omdannes enten til en forbindelse med den
almene formel I, hvor Z er nitrogen, ved at underkaste den en dia-
zoteringsreaktion, eller til en forbindelse med den almene formel I,
hvor Z er CR3, ved at underkaste den en kondensationsreaktion med et
orthoalkanoat med den almene formel R3C(OR4)3, hvor R3 har den oven-
for anferte betydning, og R* er en alkylgruppe med 1-4 carbonatomer,
og hver reaktion efterfeslges af en omdannelse til en anden forbindel-

se med den almene formel I, hvis det enskes.

Diazoteringsreaktionen udferes isar ved omsatning med et alkalime-
talnitrit, fx NaNOo, i nervearelse af en vandig mineralsyre, fx HCl
eller HySO,. Sarlig foretrukkent behandles en sur oplesning eller
suspension af forbindelsen med den almene formel II, hvor Rl iser er
-alkyl, med NaNOy ved en temperatur under 25°C, fx ved fra -5°C

Cy 4
til 10°C.

Kondensationsreaktionen udferes bekvemt ved opvarmning af forbin-
delsen med den almene formel II, hvor Rl isar er C1_4-alkyl, med et
overskud af orthoalkanoatet, idet sidstnavnte anvendes som oples-

ningsmiddel savel som reaktant.

Forbindelserne med den almene formel II kan fremstilles wved reduktion

af de tilsvarende nitrophenylforbindelser med den almene formel III

J0, )
/rN\\ _NH 0 -CH - (4} - COR III
X/ ! Zm
(X) R

Reduktionen udferes bekvemt ved behandling af en oplesning af nitro-
forbindelsen i et inert oplesningsmiddel sdsom tetrahydrofuran med
hydrogen under tryk og med en katalysator sisom trazkul impragneret
med 10 vagtprocent palladium, idet der anvendes et passende apparatur

sdsom en Parr-ryster.
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Nitroforbindelserne med den almene formel III kan fremstilles ved i
og for sig kendte metoder. Folgende to generelle metoder kan anvendes

til fremstilling af forbindelsen med den almene formel III, fx

1) behandling af en substitueret phenol med den almene formel IV

X7,

med en halogenalkansyre, -ester eller -salt med den almene formel V
halogen-CH- (CHy)p-COORL v
R

og

2) behandling af en nitrohalogenbenzen med den almene formel VI

NO

2 N
: : E ha ,
logen VI
(x)=

med en substitueret anilin med den almene formel VII

, e 1
HZN—@-—O cH (CH,)_ ~COOR _—

R

I det tilfzlde, hvor m er 2, er en alternativ metode til fremstilling

af precursoren med den almene formel II at fremstille alkensyremod-
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stykket forst og derefter hydrogenere katalytisk, idet bade dobbelt-

bindingen mattes, og nitrodelen reduceres til aminodelen.

Omdannelse af en syre (R1=H) til en ester (R1=a1kyl) eller et alkali-

metal- eller ammoniumsalt og omvendt, udfsres ved konventionelle

metoder.

Som navnt ovenfor har forbindelserne ifelge opfindelsen interesse som
herbicider. Opfindelsen angdr felgelig ogsd et herbicid og et herbi-
cidt praparat, der omfatter en forbindelse med den almene formel I
sammen med en barer. Endvidere angdr opfindelsen en fremgangsmade til
regulering af uensket plantevakst pid et sted, hvilken fremgangsmide
er ejendommelig ved, at stedet behandles med en forbindelse eller et

przparat ifelge opfindelsen.

Anvendelse kan ske for emergens eller efter emergens. Doseringen af

den anvendte aktive bestanddel kan fx vare fra 0,1 til 10,0 kg/ha.

En barer i et praparat ifelge opfindelsen er et hvilket som helst ma-
teriale, med hvilket den aktive bestanddel formuleres for at lette
pafering til det sted, der skal behandles, eller til at lette op-
lagring, transport eller handtering. En barer kan vare et fast stof
eller en vaske, deriblandt et materiale, der normalt er gasformigt,
men som er blevet komprimeret til dannelse af en vaske, og en hvilken
som helst af de barere, der normalt anvendes ved formulering af land-
brugspraparater, kan anvendes. Foretrukne praparater ifpelge opfindel-

sen indeholder 0,5-95 vagtprocent aktiv bestanddel.

Passende faste bzrere omfatter naturlige og syntetiske lerarter og
silicater, fx naturlige siliciumdioxider sisom diatoméjord; magne-
siumsilicater sisom talkum; magnesiumaluminiumsilicater, fx attapul-
giter og vermiculiter; aluminiumsilicater, fx kaoliniter, montmoril-
loniter og glimmerarter; calciumcarbonat; calciumsulfat, ammoniumsul -
fat; syntetiske hydratiserede siliciumoxider og syntetiske calcium-
eller aluminiumsilicater; grundstoffer sidsom carbon og svovl; natur-
lige og syntetiske harpikser, fx cumaronharpikser, polyvinylchlorid

og styrenpolymerer og -copolymerer; faste polychlorphenoler; bitumen;
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voksarter, fx bivoks, paraffinvoks og chlorerede mineralvokser; og

faste godningsstoffer, fx superphosphater.

Egnede flydende bazrere omfatter vand, alkoholer, fx isopropanol og

glycoler; ketoner, fx acetone, methylethylketon, methylisobutylketon
og cyclohexanon; ethere; aromatiske eller araliphatiske carbonhydri-
der, fx benzen, toluen og xylen; jordoliefraktioner, fx petroleum og
lette mineralolier; og chlorerede carbonhydrider, fx carbontetrachlo-
rid, perchlorethylen og trichlorethan. Blandinger af forskellige vas-

ker er ofte egnedé.

Landbrugspraparater formuleres og transporteres ofte i koncentreret
form, der derefter fortyndes af brugeren for anvendelse. Tilstedeva-
relsen af smd mangder af en bazrer, som er et overfladeaktivt middel,
letter denne fortyndingsproces. Siledes er fortrinsvis mindst én
bazrer i et praparat ifelge opfindelsen et overfladeaktivt middel. Fx
kan prazparatet indeholde mindst to barere, af hvilke mindst ét er et

overfladeaktivt middel.

Et overfladeaktivt middel kan vare et emulgeringsmiddel, et disper-
geringsmiddel eller et befugtningsmiddel; det kan vare ikke-ionisk
eller ionisk. Eksempler pa egnede overfladeaktive midler omfatter
natrium- eller calciumsaltene af polyacrylsyrer og ligninsulfonsyrer;
kondensationsprodukter af fedtsyrer eller aliphatiske aminer eller
amider, der indeholder mindst 12 carbonatomer i molekylet, med ethy-
lenoxid og/eller propylenoxid; fedtsyreestere af glycerol; sorbitan,
saccharose eller pentaerythritol; kondensater af disse med ethyle-
noxid og/eller propylenoxid; kondensationsprodukter af fedtalkoholer
eller alkylphenoler, fx p-octylphenol eller p-octylcresol, med ethy-
lenoxid og/eller propylenoxid; sulfater eller sulfonater af disse
kondensationsprodukter; alkali- eller jordalkalimetalsalte, fortrins-
vis natriumsalte, af svovl- eller sulfonsyreestere indeholdende
mindst 10 carbonatomer i molekylet, fx natriumlaurylsulfat, natrium-
sekundare alkylsulfater, natriumsalte af sulfoneret ricinusolie, og
natriumalkylarylsulfonater sdsom natriumdodecylbenzensulfonat; og
polymerer af ethylenoxid og copolymerer af ethylenoxid og propyle-

noxid.
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Przparaterne ifelge opfindelsen kan fx vare formuleret som befugte-
lige pulvere, puddere, granuler, oplesninger, emulgerbare koncentra-
ter, emulsioner, suspensionskoncentrater og aerosoler. Befugtelige
pulvere indeholder sadvanligvis 25, 50 eller 75 vagtprocent aktiv
bestanddel og indeholder sadvanligvis, ud over fast inert barer, 3-10
vagtprocent stabilisator/stabilisatorer og/eller andre additiver
siasom penetrerings- eller klzbemidler. Puddere formuleres sadvanlig-
vis som et pudderkoncentrat, der har en sammensatning i lighed med et
befugteligt pulver, men uden et dispergeringsmiddel, og fortyndes i
marken med yderligere fast barer for at give et praparat, der sad-
vanligvis indeholder 0,5-10 vagtprocent aktiv bestanddel. Granuler
fremstilles sadvanligvis i en stoerrelse pa mellem 10 og 100 BS mesh
(1,676-0,152 mm) og kan vare fremstillet ved agglomererings- eller
impragneringsteknikker. I almindelighed vil granuler indeholde 0,5-75
vagtprocent aktiv bestanddel, og 0-10 vagtprocent additiver sdsom
stabilisatorer, overfladeaktive midler, modificeringsmidler til
langsom frigerelse og bindemidler. De sikaldte "torre flydbare pul-
vere" bestar af relativt smid granuler med en relativ hej koncentra-
tion af aktiv bestanddel. Emulgerbare koncentrater indeholder, ud
over et oplesningsmiddel og, hvis det er nedvendigt, et co-oples-
ningsmiddel, sadvanligvis 10-50% vagt/volumen aktiv bestanddel, 2-20%
vagt/volumen emulgatorer og 0-20% andre additiver sdsom stabilisa-
torer, penetreringsmidler og korrosionsinhibitorer. Suspensionskon-
centrater sammensattes szdvanligvis pi en sadan made, at der fis et
stabilt, ikke-sedimenterende flydbart produkt, der sadvanligvis
indeholder 10-75% suspenderingsmidler sdsom beskyttende kolloider og
thixotropiske midler, 0-10 vagtprocent andre additiver sidsom anti-
skummidlef, korrosionsinhibitorer, stabilisatorer, penetreringsmidler
og klzbemidler samt vand eller en organisk vaske, i hvilken den
aktive bestanddel er i det vasentlige uopleselig; visse organiske
faste stoffer eller uorganiske salte kan vere til stede oplest i
preparatet til at hjazlpe med forhindring af sedimentation eller som

anti-frostmidler for vand.

Vandige dispersioner og emulsioner, fx przparater, der er opniet ved
fortynding af et befugteligt pulver eller et koncentrat ifslge op-

findelsen med vand, ligger ogsd inden for den foreliggende opfindel-
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ses rammer. Disse emulsioner kan vare af vand-i-olie- eller olie-i-

vand- typen og kan have en tyk "mayonnaise"-lignende konsistens.

Przparaterne ifelge opfindelsen kan ogsd indeholde andre ingredien-
ser, fx andre forbindelser, der har herbicide, insecticide eller

fungicide egenskaber.

Opfindelsen illustreres ved feolgende eksempler. I hvert tilfzlde blev
identiteten af produktet og af et hvilket som helst mellemprodukt be-

kraftet ved passeﬁde kemiske og spektrale analyser.

EKSEMPEL 1

Ethyl 2-(4-(5-(trifluormethyl)benzotriazol-1-yl)phenoxy)-propionat
(1)

En blanding af 222,5 g 4-chlor-3-nitrobenzotrifluorid og 109 g p-ami-
nophenol i 500 ml isopropylalkohol Blev tilbagesvalet i 8 timer. Der-
efter blev 101 g triethylamin tilsat, og blandingen blev tilbagesva-
let 1 2,5 time og derefter koncentreret til terhed. Remanensen blev
behandlet med 1000 ml ether. Etherfasen blev skilt fra, vasket med
vand og fortyndet med 600 ml hexan. Den resulterende blanding blev
filtreret gennem silicagel, og filtratet blev koncentreret, hvilket
gav 4'-hydroxy-2-nitro-4- (trifluormethyl)diphenylamin (1A) som et
redt fast stof, smeltepunkt 130-133°C. »

En blanding af 29,8 g (1A), 18,4 g ethyl 2-brompropionat, 14 g vand-
fri kaliumcarbonat og 300 ml 2-butanon blev tilbagesvalet i 6 timer
og haldt ud i vand, og den resulterende blanding blev ekstraheret med
ether. Ekstrakten blev terret over MgSO,, filtreret og koncentreret.
Omkrystallisation af remanensen af ether/hexan gav ethyl 2-(4-(2-
nitro-&-(tfifluormethyl)phenylamino)phenoxy)propionat (1B) som et
krystallinsk fast stof, smeltepunkt 61-63°C. 1B i tetrahydrofuran
blev behandlet med hydrogen (2,8 atmosfzres tryk i en Parr-ryster,
10% palladium-pi-carbon-katalysator), hvilket gav ethyl 2-(4-(2-
amino-4- (trifluormethyl)phenylamino)phenoxy)propionat (1C) som et
fast stof, smeltepunkt 78°C.
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En oplesning af 2,1 g natriumnitrit i 25 ml vand blev tilsat drabevis
i lebet af 5 minutter til en omrert oplesning af 7,4 g 1C i 150 ml
12% saltsyre ved 0°C. Blandingen fik derefter lov at varme op til
stuetemperatur og blev omrert i 24 timer. Den blev derefter fortyndet
med 200 ml vand og ekstraheret med ether. Etherekstrakten blev terret
over MgS0,, filtreret og koncentreret til terhed. Remanensen blev
absorberet pi silicagel og chromatograferet, idet der som diluent
blev anvendt en 2:15:33 volumen/volumen/volumen blanding af tetra-
hydrofuran, ethylacetat og hexan (i det felgende benzvnt oplesnings-
middel A), hvilket gav titelforbindelsen som en gul sirup. 1B blev
ogsd fremstillet ved en alternativ metode pid felgende made: en blan-
ding af 28 g 4-nitrophenol, 36 g ethyl 2-brompropionat, 27,6 g kali-
umcarbonat og 500 ml butanon blev omrert og tilbagesvalet i1 17 timer.
Den resulterende blanding blev fortyndet med 500 ml vand og ekstra-
heret med ether. Ekstrakten blev koncentreret i en rotationsfordam-
per, og remanensen blev omkrystalliseret af ether/hexan, hvilket gav
ethyl 2-(4-nitrophenoxy)propionat (1D) som et gult fast stof, smelte-
punkt 55-56°C.

Hydrogenering af 1D (som beskrevet ved fremstillingen af 1C) gav

ethyl 2-(4-aminophenoxy)propionat (1E) som en viskos olie.

En oplesning af 209 g 1E, 111 g triethylamin og 225,5 g 4-chlor-3-
nitrobenzotrifluorid i 600 ml 2-butanon blev tilbagesvalet i 24 timer
og derefter koncentreret pa en rotationsfordamper. Den olieagtige
remanens blev oplest i 1200 ml ether; oplesningen blev vasket med
vand, terret over MgSO, og koncentreret. Oprensning ved silicagelch-

romatografi (eluent: oplesningsmiddel A) gav 1B.

EKSEMPEL 2
2-(4-(5-(Trifluormethyl)benzotriazol-1-yl)phenoxy)propionsyre (2)

En oplesning af 2 g kaliumhydroxid i 2 ml vand blev sat til en oples-

ning af 4,2 g forbindelse 1 i 25 ml ethanol. Den resulterende blan-

ding blev opvarmet pd et dampbad i 15 minutter, hvorefter ethanolen
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blev dampet af pi en rotationsfordamper. Remanensen blev oplest i 25
ml vand; den resulterende oplesning blev gjort sur med saltsyre og
ekstraheret med ether. Ekstrakten blev terret over MgSO,, filtreret
og koncentreret. Det tilbagevarende faste stof blev omkrystalliseret
af ether/hexan, hvilket gav forbindelse 2 som et off-white fast stof,
smeltepunkt 122-125°C.

EKSEMPEL 3 —
Ethyl 2-(4-(5-(trifluormethyl)benzotriazol-1-yl)phenoxy)butanocat (3)

En blanding af 14,9 g 1A, 14,8 g ethyl 2-brombutyrat, 18,8 g kalium-
carbonat og 150 ml butanon blev omrert og tilbagesvalet i 8 timer,
fortyndet med vand, gjort sur med saltsyre og ekstraheret med ether.
Ekstrakten blev terret over MgSO,, filtreret og koncentreret pa en
rotationsfordamper, hvilket gav ethyl 2-(4-(2-nitro-4-(trifluormet-

hyl)phenylamino)phenoxy)butyrat (3A) som en viskos olie.

Hydrogenering af 3A som beskrevet i eksempel 1 gav ethyl 2-(4-(2-
amino-4- (trifluormethyl)phenylamino)phenoxy)butyrat (3B) som en

viskos olie.

En oplesning af 2,1 g natriumnitrit i 10 ml vand blev sat dradbevis
til en omrert oplesning af 5,0 g 3B i 150 ml 12% saltsyre ved 5°C.
Den resulterende blanding blev omrert ved stuetemperatur i 2 dage,
fortyndet med 100 ml vand og ekstraheret med ether. Etheren blev
afdampet fra ekstrakten, og remanensen blev chromatograferet pi
silicagel under anvendelse af en 20/4/1 volumen/volumen/volumen-
blanding af hexan, ethylacetat og tetrahydrofuran som eluent, hvilket

gav forbindelse 3 som en redlig sirupsagtig vaske.
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EKSEMPEL 4
2-(4-(5-Trifluormethyl)benzotriazol-1-yl)phenoxy)butansyre (&)

Den i eksempel 3 fremstillede ester blev hydrolyseret ved en proce-
dure analog med den i eksempel 2 beskrevne, hvilket gav et off-white

fast stof med smeltepunkt 122-125°C.

EKSEMPEL 5

Methyl 3-methoxy-2-(4-(5-trifluormethyl)benzotriazol-1-yl)phenoxy)-
propionat (5)

480 g mercuriacetat blev sat til en oplesning af 139 g methylacrylat
i 170 ml methanol. Den resulterende blanding blev omrert i 3 dage ved
stuetemperatur. Til blandingen, der var afkelet i et isbad, blev en
oplesning af 100 g kaliumbromid i 600 ml vand sat til. Der dannedes
en tung olie, der blev skilt fra blandingen, og blev ekstraheret med
chloroform. Ekstrakten blev vasket med vand, tsrret over MgSO, og
filtreret. Filtratet blev opvarmet til 60°C, og 36,9 g brom blev
tilsat drabevis i lebet af en periode p& 2 timer. Den resulterende
blanding blev afkelet til 5°C og koncentreret pd en rotationsfor-
damper. Vaskeremanensen blev destilleret, hvilket gav methyl 2-brom-

3-methoxypropionat (5A), kogepunkt 69-72°C (3-5 mm Hg) .

En blanding af 69 g 5A, 104 g 1A, 45 g kaliumcarbonat og 1000 ml 2-
butanon blev omrert og tilbagesvalet i 3 dage. Produktet, methyl 2-
(4-(2-nitro-4- (trifluormethyl)-3-methoxypropionat (5B), blev ved
procedurer, der er beskrevet for isoleringen af 1B, opniet som et

fast stof, smeltepunkt 57°C.

En oplesning af 17 g 5B i 100 ml tetrahydrofuran blev behandlet med
hydrogen (2,8 atmosfzres hydrogentryk, Parr-ryster, 10% palladium-
pa-trakul-katalysator), hvilket gav methyl 2-(4-(2-amino-4- (trifluor-

methyl)phenylamino)phenoxy) - 3-methoxypropionat (5C) som en olie.
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En blanding af 10,5 g 5C og 50 ml koncentreret saltsyre blev opvarmet
til 60°C, og medens blandingen blev afkeslet til 5°C, blev en oples-
ning af 2,1 g natriumnitrit i 10 ml vand tilsat drabevis. Den re-

sulterende blanding blev omrert ved stuetemperatur i 18 timer og blev

~derefter ekstraheret med ether. Ekstrakten blev koncentreret, og re-

manensen blev chromatograferet pa silicagel, hvilket gav forbindelse

5 som et off-white fast stof, smeltepunkt 89-92°C.

EKSEMPEL 6

3-Methoxy-2- (4-(5-trifluormethyl)benzotriazol-1-yl)phenoxy)propion-
syre (6) '

Ved en fremgangsmide analog med den 1 eksempel 2 beskrevne blev
forbindelsen 5 omdannet til den tilsvarende syre (6), et farvelsst

fast stof, smeltepunkt 139-142°C.

EKSEMPEL 7
2-(4-(5-Fluorbenzotriazol-l-yl)phenoxy)propionsyre D)

2,5 g natriumhydridpasta (60% 1 mineralolie) blev portionsvis sat til
en omrert oplesning af 9,9 g 2,5-difluornitrobenzen og 12,7 g 1E 1
200 ml dimethylsulfoxid. Den resulterende blanding blev holdt ved
160-170°C i 24 timer og blev derefter afkelet, fortyndet med 1000 ml
vand og ekstraheret med ether. Ekstrakten blev chromatograferet pa
silicagel, hvilket gav ethyl 2-(4-(4-fluor-2-nitrophenyl-amino)phen-

oxy)propionat (7A) som en viskos olie.

En oplesning af 13,0 g 7A 1 150 ml tetrahydrofuran indeholdende 3,7 g
10% palladium-pa-trakul-katalysator blev hydrogeneret pia en Parr-
ryster ved 2,8 atmosfares hydrogentryk. Efter 3 timer blev blandingen
filtreret, og filtratet blev koncentreret under reduceret tryk. Den
residuale olie var ethyl 2-(4-(2-amino-4-fluorphenylamino)phenoxy) -
propionat (7B).
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En oplesning af 2,1 g natriumnitrit i 25 ml vand blev drébevis sat
til en omrert oplesning af 6,7 g 7B i 150 ml 12%'s saltsyre ved 2°C.
Den resulterende blanding blev omrert ved stuetemperatur i 12 timer
og blev derefter filtreret. Omkrystallisation af filterkagen af
ether/hexan gav forbindelse 7 som et fast stof, smeltepunkt 164-
166°C.

EKSEMPEL 8
Ethyl 2-(4-(5-trifluormethyl)benzimidazol-1-yl-phenoxy)propionat (8)

5,3 g 1C blev oplest i 50 ml triethylorthoformiat, og oplesningen

blev tilbagesvalet i 1 time og derefter koncentreret under reduceret
tryk. Remanensen, en olie, blev chromatograferet pa silicagel under
anvendelse af oplesningsmiddel A som eluent, hvilket gav forbindelse

8 som en viskos vaske.

EKSEMPEL 9
2-(4-(5- (Trifluormethyl)benzimidazol-1-yl)phenoxy)propionsyre (9)

En blanding af 3,7 g forbindelse 8, 0,39 g natriumhydroxid og 50 ml
ethanol blev tilbagesvalet i 2 timer, hvorefter den blev afkelet til
stuetemperatur, gjort sur med saltsyre og ekstraheret med ether.

Koncentration af etherekstrakten gav forbindelse 9 som et hvidt fast

stof, smeltepunkt 181-182°C.

EKSEMPEL 10 og 11

Ethyl 2-(4-(2-methy1-5-(trifluormethyl)benzimidazol-1-yl)phenoxy)pro-
pionat (10)

Ethyl 2-(4-(2-ethy1-5-(trifluormethyl)benzimidazol-1-yl)phenoxy)pro-
pionat (11)
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Forbindelse 10 blev fremstillet som en olie ud fra 1C og triethy-
lorthoacetat, og forbindelse 11 blev fremstillet som et fast stof,
smeltepunkt 66-68°C ud fra 1C og triethylorthopropionat ved den i

eksempel 8 beskrevne fremgangsmide.

EKSEMPEL 12

2-(4-(2-Methy1-5-(trifludrmethyl)benzimidazol-l—yl)phehoxy)propion-
syre (12)

Forbindelse 12 blev fremstillet som et fast stof, smeltepunkt 107°C,

ud fra forbindelse 10 ved den i eksempel 9 beskrevne fremgangsmade.

EKSEMPEL 13

Ethyl 2- (4- (2-methyl-5- (trifluormethyl)benzimidazol-1-yl)phenoxy)bu-
tyrat (13)

En blanding af 14,9 g 1A, 14,8 g ethyl 2-brombutyrat, 18,8 g kali-
umcarbonat og 150 ml butanon blev omrert og tilbagesvalet i 8 timer.
Blandingen blev derefter fortyndét med vand, gjort sur med saltsyre
og ekstraheret med ether. Etherekstrakten blev tsrret over MgSOy,
filtreret og koncentreret i en rotationsfordamper, hvilket gav ethyl
2-(4-(2-nitro-4&- (trifluormethyl)phenylamino)phenoxy)butyrat (134),

som en viskos olie.

Hydrogenering af 13A som beskrevet i eksempel 1 gav ethyl 2-(4- (2-
amino-4- (trifluormethyl)phenylamino)phenoxy)butyrat (13B) som en

viskos olie.

En oplesning af 7 g 13B i 50 ml triethylorthoacetat blev opvarmet til
140C°C i 2 timer. Den resulterende blanding blev afkelet til stuetem-
peratur, absorberet pa silicagel og chromatograferet under anvendelse
af den i eksempel 1 beskrevne eluent, hvilket gav forbindelse 13 som’

en viskos olie.
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EKSEMPEL 14
Ethyl 2-(4-(5-trifluormethyl)benzimidazol-1-yl)phenoxy)butyrat

Forbindelse 14 blev fremstillet som en olie ud fra forbindelse 13B og
triethylorthoformiat ved fremgangsmiden beskrevet for fremstillingen

af forbindelse 13 ud fra 13B.

EKSEMPEL 15

2-(4-(2-Methyl-5-(trifluormethyl)benzimidazol-1-yl)phenoxy)smersyre
(15)

Esteren fremstillet i eksempel 13 blev hydrolyseret ved den i ek-
sempel 9 beskrevne fremgangsmide, hvilket gav forbindelse 15 som et

hvidt fast stof, smeltepunkt 98°C.

EKSEMPEL 16
2-(4-(5-Trifluormethyl)benzimidazol-1-yl)phenoxy)smorsyre (16)

Forbindelse 16 blev fremstillet som et fast stof, smeltepunkt 214-
215°C ud fra forbindelse 14 ved den i eksempel 9 beskrevne fremgangs-

made.

EKSEMPEL 17

Methyl 2-(4-(2-methy1-5-(trifluormethyl)benzimidazol—1-yl)phenoxy)-
3-methoxypropionat (17)

En oplesning af 7 g 5C i 25 ml triethylorthoacetat blev tilbagesvalet
i 4 timer. Den resulterende blanding blev koncentreret pd en rota-
tionsfordamper og chromatograferet pa silicagel, hvilket gav forbin-

delse 17 som en viskos olie.
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EKSEMPEL 18

2-(4-(2-Methyl-5-(trifluormethyl)benzimidazol-1-yl)phenoxy)-3-me-
thoxypropionsyre (18)

Esteren 17 blev hydrolyseret til syren 18 ved den i eksempel 2 be-
skrevne fremgangsmide, hvilket gav et lysebrunt krystallinsk fast
stof, smeltepunkt 111-112°C.

EKSEMPEL 19

Ethyl 4-(4-(2-methyl-5-(trifluormethyl)benzimidazol-1-yl)phenoxy)pen-
tanoat (19) -

En blanding af 56,2 g trans-2-pentensyre og 100 g N-bromsuccinimid i
1000 ml carbontetrachlorid blev omrert og tilbagesvalet i 24 timer.
Den resulterende blanding blev afkelet til stuetemperatur og £il-
treret. Filtratet blev koncentreret til et volumen pi ca. 300 ml,
afkolet til stuetemperatur og filtreret, hvilket gav trans-4-brom-2-
pentensyre som et hvidt krystallinsk fast stof (19A), smeltepunkt 78-

80°C.

25 g hydrogenchlorid blev indfert i en oplesning af 139,2 g 19A i
1000 ml ethanol. Den resulterende blanding blev tilbagesvalet i 36
timer, koncentreret pi en rotationsfordamper, blandet med isvand og
ekstraheret med ether. Ekstrakten blev vasket til neutralitet med
vandig natriumhydrogencarbonat, terret over MgSO, og koncentreret.
Den flydende remanens blev fraktionsdestilleret, hvilket gav ethyl
4-brom-2-pentenocat (19B), som en farveles vaske, kogepunkt 82°C (1,8
mm Hg).

En blanding af 71,5 g 1A, 45,0 g 19B, 33 g kaliumcarbonat og 800 ml
2-butanon blev omrert og tilbagesvalet i 24 timer. Den resulterende -
blanding blev delt i 2 dele. Den ene halvdel blev koncentreret til

torhed, og remanensen blev fortyndet med ether og rystet med 2,5% na-
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triumhydroxidoplesning. Etherfasen blev skilt fra, etheren blev af-
dampet, og remanensen blev chromatograferet pa silicagel, hvilket gav
ethyl 4-(4-(2-nitro-4-(trifluormethyl)phenylamino)phenoxy)-2-pente-

noat (19C) som en viskos olie.

23 g 19B og 16,8 g kaliumcarbonat blev sat til den anden halvdel af
den ovennavnte blanding, og den resulterende blanding blev tilbage-
svalet i 8 timer. Blandingen blev koncentreret til terhed, og rema-
nensen blev blandet med ether og vand, varmet, derefter afkelet til
stuetemperatur og gjort sur med saltsyre. Etherfasen blev skilt fra,
koncentreret og chromatograferet pi silicagel, hvilket gav 4-(4-(2-
nitro-4- (trifluormethyl)phenylamino)phenoxy)-2-pentensyre (19D) som

en viskos olie.

19D oplest i tetrahydrofuran blev anbragt pa en Parr-ryster og be-
handlet med hydrogen (2,8 atmosfares hydrogentryk, 10% palladium- pa-
trzkul-katalysator), hvilket gav 4-(4-(2-amino-4-(trifluormethyl)-

phenylamino)phenoxy)pentansyre (19E) som en olie.

En oplesning af 3,1 g 19E i 50 ml triethylorthoacetat blev tilba-
gesvalet i 2 timer. Den resulterende blanding blev koncentreret pa en
rotationsfordamper, og remanensen blev chromatograferet pa silicagel,

hvilket gav forbindelse 19 som en viskos olie.

EKSEMPEL 20

4-(4-(2-Methyl-5- (trifluormethyl)benzimidazol-1-yl)phenoxy)pentansyre
(20)

Esteren 19 blev hydrolyseret ved fremgangsmiden fra eksempel 9,
hvilket gav forbindelse 20 som et hvidt fast stof, smeltepunkt 67-
68°C.
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EKSEMPEL 21
Ethyl 2-(4-(2-methyl-S-fluorbenzimidazol-1-y1)phenoxy)propionat (21)

En oplesning af 4,28 g 7B i 45 g triethylorthoacetat blev tilbagesva-
let i 2 timer. Den resulterende blanding blev koncentreret under
reduceret tryk, og remanensen blev chromatograferet pid silicagel,
hvilket gav forbindelse 21 som et krystallinsk fast stof, smeltepunkt
69-71°C.

' EKSEMPEL 22

Herbicid virkning

I de folgende eksperimenter var de plantearter, der blev afprovet,

falgende:

BG - Hanespore - Echinochloa crus-galli

CG - Stor fingeraks - Digitaria sanguinalis
DB - Taghejre - Bromus tectorum

YF - Skarmaks - Setaria lutescens

RP - Amaranthus retroflexus

SP - Cassia obtusifolia

VL - Abutilon theophrasti

GC - Havekarse - Lepidium sativum

JG - Johnsongras - Sorghum halepense.

Testfremgangsmider

Den herbicide virkning af forbindelser ifslge opfindelsen for emer-
gens (jord) blev bedemt ved at plante fre af hanespore, havekarse,
taghejre, Abutilon theophrasti, skzrmaks og Cassia obtusifolia i
reagensglas, der nominelt malte 25 x 200 mm og var ca. 3/4 fulde af
ubehandlet jord, der i hvert tilfalde oven pa var dzkket med ca. 2,5
e’ jord, der var behandlet med en vis mangde af testforbindelsen.

Den behandlede jord, der var tilfert glassene indeholdende hanespore-
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og havekarsefrs, indeholdt 1 mg af testforbindelsen pr. glas og
indeholdt 0,1 mg af testforbindelsen for hvert glas, der indeholdt
fro af de andre planter. Doseringerne svarede til ca. henholdsvis 25
og 2,5 kg testforbindelse pr. ha. Freene blev plantet oven pi den
behandlede jord og dzkket med ca. 1,5 cm3 ubehandlet jord. Den be-
handlede jord blev holdt under kontrollerede betingelser med hensyn
til temperatur, fugtighed og lys i 9-10 dage. Graden af spiring og
veksten i hvert glas blev bedemt efter standardskalaen fra 0 til 9

fra European Weed Research Council (EWRC).

Den herbicide virkning af forbindelser ifelge opfindelsen efter emer-
gens (blade) blev bedemt ved at sprejte 6 dage gamle Johnsongras-
planter, 9 dage gamle planter af Abutilon theophrasti, 9 dage gamle
skarmaksplanter og 9 dage gamle planter af Cassia obtusifolia til
afdrypning med en flydende formulering af testforbindelsen. Planterne
af stor fingeraks og Amaranthus retroflexus blev sprejtet med 2,4 ml
af en 0,25% oplesning (ca. 11 kg/ha), og andre planter blev sprejtet
med 2,4 ml af en 0,025% oplesning (ca. 1,1 kg/ha). De sprejtede
planter blev holdt under kontrollerede betingelser med hensyn til
temperatur, fugtighed og lys i 7-8 dage, og virkningen af testfor-
bindelsen blev derefter bedemt visuelt, idet resultaterne blev ud-

trykt ved den ovenfor beskrevne skala fra 0 til 9.

Resultaterne af herbicid virkningstest for emergens og efter emergens

udfoert med forbindelserne ifslge opfindelsen er angivet i tabel I.
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TABEL I

For emergens

Forbindel-

se fra

5

GC DB VL YF SP

BG

eksempel

10

15

10
11

12

13

20

14
15

16
17
18

25

19
20
21
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TABEL I FORTSAT

Efter emergens

Forbindel-

se fra ek-

5

JG VL YF SP

RP

CG

sempel

10

15

10
11

12

13

20

14
15

16

17

18

25

19

20

21




10

15

20

DK 160424 B

22

PATENTKRAV

1. Benzazolyl-phenoxyalkansyrederivater med den almene formel I

Z .
7 \
N O)o- pmed
1 m
R .

(X)

hvor Z er nitrogen eller CR3; ner 0, 1 eller 2, idet, ndir ner 1

‘eller 2, X er halogen, eller, nidr n er 1, X er halogenmethyl; R er '

methyl, ethyl eller methoxymethyl; m er 0, 1 eller 2; Rl er hydrogen,
alkyl med 1-4 carbonatomer, en alkalimetal- eller ammonium(N(RZ),)-
ion, hvor hver R2 uafhengigt af hinanden er hydrogen eller alkyl med

1-6 carbonatomer; og R3 er hydrogen, methyl eller ethyl.

2. Forbindelse ifslge krav 1, )
kendetegnet ved, at n er 1, og X er valgt blandt fluor og
trifluormethyl.

<]

3. Forbindelse ifslge krav 1 eller 2,
kendetegnet ved, at n er 1 eller 2, og (én) X er bundet

til benzimidazol- eller benzotriazoldelen i 5-stillingen.

4, Forbindelse ifslge et hvilket som helst af kravene 1-3,
kendetegnet ved, at R er methyl eller ethyl.

5. Forbindelse ifslge et hvilket som helst af kravene 1-4,
kendetegnet ved, at Rl er hydrogen, methyl eller ethyl.

6. Forbindelse ifeslge et hvilket som helst af kravene 1-5,

kendetegnet ved, at m er nul.

7. Fremgangsmade til fremstilling af en forbindelse med den almene

formel I,
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kendetegnet ved, at en forbindelse med den almene formel

II

/ ﬁ 1I

hvor n, m, X, R og Rl er som defineret i krav 1, underkastes en

cycliseringsreaktion.

8. Fremgangsmade ifelge krav 7,

kendetegnet ved, at forbindelsen med den almene formel II
enten omdannes til en forbindelse med den almene formel I, hvor Z er
N, ved at den underkastes en diazoteringsreaktion, eller til en for-
bindelse med den almene formel I, hvor Z er CR3, ved at den under-

kastes en kondenseringsreaktion med et orthoalkanoat med den almene

formel
R3C(0RY)3

hvor R3 er som defineret i krav 1, og R4 er alkyl med 1-4 carbon-
atomer, idet hver reaktion efterfolges af en omdannelse til en anden

forbindelse med den almene formel I, hvis det enskes.

9. Fremgangsmade ifelge krav 8,
kendetegnet ved, at diazoteringsreaktionen udferes ved
omsatning med et alkalimetalnitrit i narvarelse af en vandig mineral-

syre.

10. Herbicidt praparat,

kendetegnet ved, at det omfatter en forbindelse ifelge

krav 1 sammen med en barer.



DK 160424 B

24

11. Praparat ifslge krav 10,

kendetegnet ved, at der er mindst to barere til stede, af

hvilke mindst én er et overfladeaktivt middel.

12. Fremgangsmade til regulering af uensket plantevakst pa et sted,
kendetegnet ved, at stedet behandles med en forbindelse

ifelge krav 1 eller et praparat ifelge krav 10.
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