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Heterocycliske forbindelser med formlen
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hvori n er 0 eller 1, R, R2, RS og R® er H eller CH;, R3
og RY er H, OH eller CH3, X er 0, S, -N-R7 eller —éH—RB, rR7
er H; F; Cl; Br: OH; alkoxy: eventuelt substitueret alkyl,
propenyl eller benzyl; propargyl: formyl: alkenylcarbonyl;
eventuelt substitueret benzoyl; eventuelt substitueret benz-
yl-, alkoxy-, phenoxy-, phenylthio-, phenylamino-, benzoyl-
amino- eller phenylsulfonylaminocarbonyl ; alkylthio-, benz-
Yloxy- eller dimethylaminocarbonyl: phenylthio; eventuelt
substitueret alkyl- eller phenylsulfonyl; wmethylcarbonyl-
methyl; eventuelt substitueret phenacyl: organo(thio)phos-
phono; -CH,~W; eller -CO-W, hvori W er en eventuelt sub-
stitueret, 5~ til 6-leddet heterocyclisk gruppe med 1 eller
2 0~, S~ eller N-heteroa;omer, R8 er H, alkyl, phenyl eller

fortsaettes



2 0-, S- eller N-heteroatomer, R® er H, alkyl, phenyl eller
benzyl, Y er N eller =é-R9, R® er H; F; Cl; Br; alkoxy:
benzyloxy: eventuelt substitueret alkyl; propenyl; phenyl;
eventuelt substitueret alkyl-, alkoxy- eller phenoxycarbonyl;
alkenyl-, alkylthio-, phenylthio- eller benzyloxycarbonyl;
eventuelt substitueret benzoyl: eventuelt substitueret benz-
oyl- eller phenylsulfonyl-aminocarbonyl:; alkylsulfonylamino-
carbonyl; alkylthio; eventuelt substitueret alkyl- eller
phenylsulfonyl: eller eventuelt substitueret phenylthio,
eller R® danner en bis-form af formlen (I) via en methylen-
gruppe, R er H eller CH3, og Z er en eventuelt substitueret,
- til 6-leddet heterocyclisk gruppe med 1-3 O-, S5- eller
N-heteroatomer, dog mindst ét N, idet dog Z ikke er eventuelt
substitueret pyridyl for visse specifikke betydninger af n,
R, R1, R2, R3, R%, R5, RS, X og Y.

Forbindelserne med formlen (I) kan anvendes som insekticide
midler til bekzmpelse af skadelige insekter.

De fremstilles ved en rakke forskellige fremgangsmadevarian-
ter.
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Den foreliggende opfindelse angdr hidtil ukendte
heterocycliske forbindelser og en fremgangsmade til deres
fremstilling.

I EP-A nr. 0.154.178, EP-A nr. 0.163.855 og EP-A nr.
0.212.600 er der bl.a. beskrevet nitromethylenderivater,
som strukturelt er beslagtede med de ifelge den forliggende
opfindelse insekticidt aktive forbindelser, og som eventuelt
indeholder pyridylmethylgrupper. De i disse EP-skrifter
beskrevne forbindelser falder uden for narvzrende opfindel-
S8es rammer qua et forbehold.

Endvidere er 1-benzyl-2-nitroiminoimidazolidin be-
skrevet i Can. J. Chem., vol. 39, s. 1787-1796.

Fra DE-A nr. 34.09.801 kendes bl.a. nitromethylengrup-
peholdige thiazolidinderivater, som imidlertid anvendes som
lzgemidler, iszr i midler til hemning af bylder. De derfra
kendte forbindelser falder uden for de her omhandlede, hidtil
ukendte forbindelser qua et andet forbehold i symboldefini-
tionerne.

Den for narvarende opfindelse narmest liggende kendte
teknik er beskrevet i DE-A nr. 25.14.402. Herfra kendes 2-
nitromethylenimidazolidiner og 2-nitromethylenhexahydropyri-
midiner med insekticid virkning. Virkningen er dog klart
mindre end den som opnds ved anvendelse af forbindelserne
ifelge den foreliggende opfindelse.

Den foreliggende opfindelse ang&r hidtil ukendte
heterocycliske forbindelser, som er ejendommelige wved, at
de har den almene formel (I)
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R 1
' R R (1)

hvor

n er 0 eller 1,

rRl, R2, R5 og R® uafhangigt af hverandre er et hydrogenatom
eller en methylgruppe,

R3 og R4 uafhzngigt af hinanden er et hydrogenatom, en hydr-
oxygruppe eller en methylgruppe,

X er et svovlatom, et oxygenatom ellexr en gruppe

-N-R7 eller -CH-RS,

hvor R’ er et hydrogenatom, et fluoratom, et chloratom, et
bromatom, en hydroxygruppe, e€n alkoxygruppe med 1-4 car-
bonatomer, en benzyloxXygruppe, en eventuelt med mindst én
substituent valgt blandt alkoxygrupper med 1-4 carbonatomer,
alkylthiogrupper med 1-4 carbonatomer, en cyanogruppe, et
fluoratom, et chloratom, et bromatom, en dimethylaminogruppe
og trimethylsilyl substitueret alkylgruppe med 1-4 carbon-
atomer, en eventuelt med et chloratom substitueret prop-2-
enylgruppe, en propargylgruppe, en eventuelt med mindst én
substituent valgt blandt en methylgruppe, éen methoxygruppe,
et fluoratom, et chloratom, et bromatom og en nitrogruppe
substitueret benzylgruppe, en formylgruppe, én alkenylcar-
bonylgruppe med 2 eller 3 alkenylcarbonatomer, en eventuelt
med mindst én substituent valgt blandt et fluoratom, et
chloratom, et bromatom, en methylgruppe, én trifluormethyl-
gruppe, en methoxygruppe, é€n difluormethoxygruppe, en tri-
fluormethoxygruppe og en nitrogruppe substitueret benzoyl-
gruppe, en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt
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et fluoratom, et chloratom og et bromatom substitueret benz-
Ylcarbonylgruppe, en eventuelt med et fluoratom og/eller et
chloratom substitueret alkoxycarbonylgruppe med 1-4 alkyl-
carbonatomer, en alkylthiocarbonylgruppe med 1-4 alkylcar-
bonatomer, en eventuelt med mindst é&n substituent valgt
blandt en methylgruppe, et fluoratom, et chloratom og et
bromatom substitueret phenoxycarbonylgruppe, en eventuelt
med mindst én substituent valgt blandt en methylgruppe, et
fluoratom, et chloratom og et bromatom substitueret phenyl-
thiocarbonylgruppe, en benzyloxycarbonylgruppe, en dimethyl-
aminocarbonylgruppe, en eventuelt med mindst én substituent
valgt blandt en methylgruppe, et fluroatom, et chloratom og
et bromatom substitueret phenylaminocarbonylgruppe, en even-
tuelt med mindst én substituent valgt blandt en methylgruppe,
et fluoratom, et chloratom og et bromatom substitueret benz-
oylaminocarbonylgruppe, en eventuelt med mindst &n substi-
tuent valgt blandt et fluoratom, et chloratom og et bromatom
substitueret phenylsul fonylaminocarbonylgruppe, en phenyl -
thiogruppe, en eventuelt med et fluoratom og/eller et chlor-
atom substitueret alkylsulfonylgruppe, en eventuelt med
mindst én substituent valgt blandt en methylgruppe, et fluor-
atom, et chloratom, et bromatom og en nitrogruppe substitu-
eret phenylsulfonylgruppe, en methylcarbonylmethylgruppe,
en eventuelt med et fluoratom og/eller et chloratom sub-
stitueret phenacylgruppe eller en af felgende grupper

-CHy-W eller -CO-W,

hvor

W er en 5- eller 6-leddet heterocyclisk ring, som indehol-
der 1 eller 2 heteroatomer valgt blandt oxXygenatomer, svovl-
atomer og nitrogenatomer, og som eventuelt er substitueret
med mindst én substituent valgt blandt et fluoratom, et
chloratom, et bromatom og alkylgrupper med 1-4 carbonatomer,
°g

R8 er et hydrogenatom, en alkylgruppe med 1-4 carbonatomer,
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en phenylgruppe eller en benzylgruppe,

I
Y er et nitrogenatom eller en gruppe =C—R9,
hvor
R® er et hydrogenatom, et fluoratom, et chloratom, et brom-
atom, en alkoxygruppe med 1-4 carbonatomer, en benzyloxy-
gruppe, en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt
alkoxygrupper med 1 eller 2 carbonatomer, alkylthiogrupper
med 1 eller 2 carbonatomer, en cyanogruppe, et fluoratom,
et chloratom, en dimethylaminogruppe, en hydroxygruppe,
alkylcarbonylgrupper med 1 eller 2 alkylcarbonatomer og
alkoxycarbonylgrupper med 1 eller 2 alkylcarbonatomer sub-
stitueret alkylgruppe med 1-4 carbonatomer, én prop-2-enyl-
gruppe, en phenylgruppe, en eventuelt med mindst én sub-
stituent valgt blandt en methoxygruppe, et chloratom og et
fluoratom substitueret alkylcarbonylgruppe med 1-4 alkyl-
carbonatomer, en alkenylcarbonylgruppe med 2 eller 3 alken-
ylcarbonatomer, en eventuelt med mindst én substituent valgt
blandt et fluoratom, et chloratom, en methylgruppe O0g éen
methoxygruppe substitueret benzoylgruppe, en eventuelt med
et fluoratom og/eller et chloratom substitueret alkoxycarb-
onylgruppe med 1-4 alkylcarbonatomer, en alkylthiocarbonyl-
gruppe med 1-4 alkylcarbonatomer, en eventuelt med mindst
én substituent valgt blandt en methylgruppe, et fluoratom,
et chloratom, et bromatom, en methoxygruppe og en nitrogruppe
substitueret phenoxycarbonylgruppe, éen phenylthiocarbonyl-
gruppe, éen benzyloxycarbonylgruppe, €én eventuelt med mindst
én substituent valgt blandt en methylgruppe, et fluoratom,
et chloratom og et bromatom substitueret benzoylaminocarb-
onylgruppe, en eventuelt med mindst én substituent valgt
blandt et fluoratom, et chloratom, et bromatom og en methyl-
gruppe substitueret phenylsulfonylaminocarbonylgruppe, en
alkylsulfonylaminocarbonylgruppe med 1-4 alkylcarbonatomer,
en alkylthiogruppe med 1-4 carbonatomer, en eventuelt med
et fluoratom og/eller et chloratom substitueret alkylsulf-
onylgruppe med 1-4 alkylcarbonatomer, €n eventuelt med mindst
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én substituent valgt blandt en methylgruppe, et fluoratom,
et chloratom og et bromatom substitueret phenylthiogruppe
eller en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt
en methylgruppe, et fluoratom, et chloratom og et bromatom
substitueret phenylsulfonylgruppe, eller hvor

R? danner den ene halvdel af en bis-form af formlen (I) via
en methylengruppe,

R er et hydrogenatom eller en methylgruppe, og

2 er en 5- eller 6-leddet heterocyclisk ring, som indehol-
der 1-3 heteroatomer valgt blandt oxygenatomer, svovlatomer
og nitrogenatomer, af hvilke mindst &t atom er et nitrogen-
atom, og som eventuelt er substitueret med mindst én sub-
stituent valgt blandt af et fluoratom, et chloratom, et
bromatom, eventuelt med et fluoratom og/eller et chloratom
substituerede alkylgrupper med 1-4 carbonatomer, en nitro-
gruppe, en cyanogruppe, alkylsulfinylgrupper med 1-4 carbon-
atomer, alkylsulfonylgrupper med 1-4 carbonatomer, eventuelt
med et fluoratom og/eller et chloratom substituerede alkoxy-
grupper med 1-4 carbonatomer, eventuelt med et fluoratom
og/eller et chloratom substituerede alkylthiogrupper med 1-
4 carbonatomer, en eventuelt med et chloratonm substitueret
prop-2-enylgruppe, en eventuelt med et fluoratom og/eller
et chloratom substitueret acetamidgruppe, alkoxycarbonylgrup-
per med 1-4 alkylcarbonatomer, en thiocyanatogruppe, en
propargylgruppe, en aminogruppe, en methylaminogruppe, en
dimethylaminogruppe, en acetylgruppe, en formylgruppe, en
carboxygruppe, en hydroxygruppe, en mercaptogruppe, cycloal-
kylgrupper med 3-7 carbonatomer, en oxogruppe, en thioxogrup-
pe, eventuelt med et fluoratom, et chloratom og/eller et
bromatom substituerede alkenylthiogrupper med 2 eller 3
carbonatomer, alkoxyalkylgrupper med i alt 2-4 carbonatomer,
alkylaminocarbonylgrupper med 1-2 alkylcarbonatomer, dialkyl-
aminogrupper med 1-2 alkylcarbonatomer, en phenylgruppe, en
phenoxygruppe og en benzylgruppe bestdende klasse af forbin-
delser, med det forbehold, at

2 ikke er en pyridylgruppe, som eventuelt er substitueret
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som ovenfor angivet for Z, nar
rl, R2, R3, R4, RS og R® samtidigt er hydrogenatomer,

X er -NH, og

Y er =CH,

og med det yderligere forbehold, at

Z ikke er en pyridylgruppe, som eventuelt er substitueret
med halogen, alkyl med 1-4 carbonatomer, halogenalkyl med
1-4 carbonatomer, nitro, alkoxy med 1-4 carbonatomer, hal-
ogenalkoxy med 1-4 carbonatomer og hydroxy, nar

R, R}, R2, RS og R® samtidigt er hydrogenatomer,

n er O,

X er svovl, og

|

Y er =CH.

Forbindelserne med formel (I) udmzrker sig ved en
kraftig insekticid virkning, og de anvendes derfor til be-
kzmpelse af skadelige insekter.

Foretrukket blandt de her omhandlede forbindelser
med formel (I) er dem, hvor
n, R}, rR2, R3, R4, R5, RS, X og Y har de i krav 1 angivne
betydninger,

R7 er et hydrogenatom,

en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt en meth-
oxygruppe, en ethoxygruppe, en methylthiogruppe, en ethyl-
thiogruppe, en cyanogruppe, et fluoratom, et chloratom og
en trimethylsilylgruppe substitueret alkylgruppe med 1-4
carbonatomer,

en eventuelt med et chloratom substitueret allylgruppe,

en propargylgruppe,

en eventuelt med en methylgruppe og/eller et chloratom sub-
stitueret benzylgruppe,

en formylgruppe,

en vinylcarbonylgruppe,

en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt en meth-
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OXygruppe, en phenoxygruppe og et chloratom substitueret
alkylcarbonylgruppe med 1-3 alkylcarbonatomer,

en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt et chlor-
atom, et bromatom, en methylgruppe, en trifluormethylgruppe,
en methoxygruppe og en nitrogruppe substitueret benzoylgrup-
pe,

en eventuelt med et chloratom substitueret benzylcarbonyl -
gruppe, en eventuelt med et fluoratom og/eller et chloratom
substitueret alkoxycarbonylgruppe med 1 eller 2 alkylcar-
bonatomer,

en alkylthiocarbonylgruppe med 1 eller 2 alkylcarbonatomer,
en eventuelt med en methylgruppe og/eller et chloratom sub-
stitueret phenoxycarbonylgruppe,

en eventuelt med et chloratom substitueret phenylthiocar-
bonylgruppe,

en benzyloxycarbonylgruppe,

en dimethylaminocarbonylgruppe,

en phenylaminocarbonylgruppe,

en benzoylaminocarbonylgruppe,

en eventuelt med en methylgruppe og/eller et chloratom sub-
stitueret phenylsulfonylaminocarbonylgruppe,

en phenylthiogruppe,

en eventuelt med et chloratom substitueret methylsul fonyl -
gruppe,

en eventuelt med en methylgruppe substitueret phenylsul -
fonylgruppe,

en methylcarbonylgruppe,

en eventuelt med et chloratom substitueret phenacylgruppe,
en O,0-diethylthionophosphonogruppe,

en O-ethyl-S—n-propylthiolophosphonogruppe,

en gruppe -CH,-W eller -CO-W,

hvor

W er en 5- eller 6-leddet heterocyclisk ring, som indeholder
1l eller 2 heterocatomer valgt blandt oxygenatomer, svovlatomer
0g nitrogenatomer, og som eventuelt er substitueret med et
fluoratom, et chloratom, et bromatom og en methylgruppe,
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R® er et hydrogenatom, en methylgruppe, en phenylgruppe
eller en benzylgruppe,

R? er et hydrogenatom,

et chloratom,

et bromatom,

en hydroxygruppe,

en methoxygruppe,

en benzyloxygruppe,

en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt et fluor-
atom, et chloratom, én hydroxygruppe, en methoxygruppe, en
cyanogruppe, €n dimethylaminogruppe, en acetylgruppe ©g en
methoxycarbonylgruppe substitueret alkylgruppe med 1-4 car-
bonatomer,

en allylgruppe,

en phenylgruppe,

en eventuelt med et chloratom substitueret acetylgruppe,

en vinylcarbonylgruppe,

en allylcarbonylgruppe,

en benzoylgruppe,

en eventuelt med et fluoratom substitueret alkoxycarbonyl-
gruppe med 1-2 alkylcarbonatomer,

en n-butylthiocarbonylgruppe,

en eventuelt med et chloratom og/eller en methylgruppe sub-
stitueret phenoxycarbonylgruppe,

en phenylthiocarbonylgruppe,

en benzyloxycarbonylgruppe,

en eventuelt med et chloratom substitueret benzoylaminocarb-
onylgruppe,

en eventuelt med en methylgruppe substitueret phenylsul-
fonylaminocarbonylgruppe,

en methylsulfonylaminocarbonylgruppe,

en propylthiogruppe,

en eventuelt med et fluoratom og/eller et chloratom sub-
stitueret methylsulfonylgruppe,

en eventuelt med et chloratom substitueret phenylthiogruppe
eller
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en phenylsulfonylgruppe, eller hvor

R® danner den ene halvdel af en bis-form af formlen (I) via
en methylengruppe,

R er et hydrogenatom eller en methylgruppe, og

Z er en 5- eller 6-leddet heterocyclisk ring, som indehol-
der 1-3 heteroatomer valgt blandt oxygenatomer, svovlatomer
©g nitrogenatomer, idet mindst ét atom er et nitrogenatom,
©g som eventuelt er substitueret med mindst én substituent
valgt blandt et fluoratom, et chloratom, et bromatom, en
methylgruppe, fluoralkylgrupper med 1 eller 2 carbonatomer,
en methoxygruppe, en methylthiogruppe, en methylsul finylgrup-
pe, en methylsulfonylgruppe, en nitrogruppe, en cyanogruppe,
en trifluormethoxygruppe, en trifluormethylthiogruppe, en al-
lylgruppe, en acetamidgruppe, en methoxycarbonylgruppe, en
acetylgruppe, en formylgruppe 0g en carboxygruppe, med det
forbehold, at

Z ikke er en pyridylgruppe, som eventuelt er substitueret
som angivet ovenfor for Z, nar

R1, R2, R3, R4, R5, R samtidigt er hydrogenatomer,

X er -NH, og

|

Y er =CH,

og med det yderligere forbehold, at

Z ikke er en pyridylgruppe, som eventuelt er substitueret
med fluor, chlor, brom, methyl, fluoralkyl med 1-2 carbon-
atomer, nitro, methoxy og trifluormethoxy, nar

R, R1, R2, RS og R6 samtidigt er hydrogenatomer,

ner o,

X er svovl, og

Y er = CH,

Den foreliggende opfindelse angAr tillige en frem-
gangsmade til fremstilling af forbindelserne med formel
(I), og denne fremgangsmide er ejendommelig ved det i den
kendetegnende del af krav 10 angivne.

Ved den her omhandlede fremgangsmidde fas forbindel-
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eventuelt i narvarelse af indifferente oplesnings-

midler og i narvarelse af syreaccepterende midler, omsztter

en forbindelse med formlen (VII)

hvor

4

3

\/

2

R
LN (SN
R R

HN\\W/f

Y~-NO

2

(VII)

n, R, R2, R3, R4, R?, R®, X og Y har de ovenfor angivne

betydninger,
med en forbindelse med formlen (VIIT)

hvor

R og Z har de ovenfor angivne betydninger,
M er et halogenatom eller en gruppe -080,T, hvor

R

Z-CH-M

(VIII)

T er en lavere alkylgruppe, en phenylgruppe eller en tolyl-

gruppe.

Hvor der er tale om forbindelser med formel (Ia)

(Ta)
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hvor

n, R, R}, R?, R3, R%, R5, RS, R? 0g Z har de ovenfor angivne
betydninger, og

x! er et svovlatom, et oxygenatom, eller en gruppe =N-R1°,
hvor

RC har den for R’ angivne betydning med undtagelse af acyl-
grupperne, herunder en sulfonylgruppe og en phosphonogruppe,
sker fremstillingen ved fremgangsmidevarianterne b) og ¢),
ved hvilke man

b), eventuelt i nerverelse af indifferente oplesningsmid-
ler, omsaztter en forbindelse med formlen (II)

porry

Z-CH-NH—C— (C) ,—C-X1H (I1)

R® RrR3 Rl

hvor

n, R, RI, Rz, R3, R4, R5, R5, x1 og 2 har de ovenfor angivne
betydninger,

med en forbindelse med formlen (III)

R'-S R?

AN
rios”

C=C~NO, (III)

hvor

R' er en lavere alkyl- eller en benzylgruppe, eller de to
grupper R' danner en ring sammen med de to svovlatomer, som
de er bundet til, og

R har den ovenfor angivne betydning, eller

cly til fremstilling af en forbindelse med formel (Ia),
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hvor

n, R, R}, rR?, R3, R4, R5, R6, X! og z har de under b) angivne
betydninger, og

R? er R", hvor

R" er et hydrogenatom, et halogenatom eller en alkylgruppe
med 1-6 carbonatomer,

eventuelt i nazrverelse af indifferente oplgsningsmidler og
i nezrverelse af syreaccepterende midler,

omsztter en forbindelse med formel (II) med en forbindelse
med formlen (IV)

R"

(Hal) 2C=C-N02 (IV)

hvor

Hal er et halogenatom, og

R" har den ovenfor anforte betydning, eller

c?) eventuelt i nervaerelse af indifferente oplesningsmid-
ler og i narvarelse af syreaccepterende midler, omsztter en
forbindelse med formel (II) med en forbindelse med formlen

(V)

Rll

(Hal)3CCH=C-NO, (V)

hvor
Hal og R" har de under cl) angivne betydninger.

Hvor der er tale om fremstilling af forbindelser med
formel (Ib)
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4 3
R R
/
R2 \C) R’
5
R RX KRI (Ib)
z—cn-———---N\'(X1

N-N02

10 hvor n, R, R!, R2, R3, R4, R5, R6, X! og 2z har de ovenfor
angivne betydninger, sker fremstillingen ved fremgangsmide-
variant d), ved hvilken man
d), eventuelt i1 narvarelse af indifferente oplesningsmid-

ler, omsztter en forbindelse med formel (II) med nitroguan-
15 idin med formlen

20 HZN\
7

C-NH-NO,
HN

25 Hvor der er tale om forbindelser med formel (Ic)
4 3
R R
5 \/ r?
30 %(C)hﬁ
R 1
Z-CH N\j//x (fe)
N-N02
35
hvor

n, R, Rl, R?, R3, R4, R5, RS, X og Z har de ovenfor angivne
betydninger, sker fremstillingen ved fremgangsmadevariant
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e), ved hvilken man
e), eventuelt i narvarelse af indifferente oplesningsmid-

ler, omsztter en forbindelse med formlen (V1)

4 .3
RS R\ /R 2
R
6>((c>
TR g} (VI)
2-CH
H

hvor

n, R, R, R2, R3, RY, R5, R6, X og Z har de ovenfor angivne
betydninger,

med rygende salpetersyre.

De hidtil ukendte heterocycliske forbindelser har
som nazvnt sterke insekticide egenskaber.

De udviser specielt en bemzrkelsesverdig insekticid
virkning over for skadelige insekter, iszr sugende insekter,
eksemplificeret ved Hemiptera-insekter, sdsom bladlus, gras-
hopper og cikader, som har opniet resistens over for insekti-
cider af typen organisk phosphat og carbamat, forarsaget
af, at de har varet anvendt gennem en lang periode.

Specielt foretrukket er felgende forbindelser:

3—(2—chlor-5—pyridylmethy1)—27(nitromethylen)—tetra—

hydro—ZH—l,3—thiazin,
3—(2—chlor—5—pyridy1methy1)—2—(nitromethylen)-thia—

zolidin,
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3—(2-fluor—5—pyridylmethyl)-2-(nitromethy1en)—tetra-
hydro-2H-1,3-thiazin,
3-(2-fluor—S—pyridylmethy1—2—(nitromethylen)—thia—
zolidin,
3—(2~brom—5—pyridylmethy1)—2-(nitromethylen)-tetra-
hydro-2H-1, 3-thiazin,
3-(2—brom-5-pyridylmethy1)—2—(nitromethylen)—thia-
zolidin,
3—(2-methy1—5—pyridy1methy1)—2—(nitromethy1en)-thia-
zolidin,
3-(2-methyl-S-pyridylmethyl);2—(nitromethylen)—te—
trahydro-2H-1, 3-thiazin,
3-(2-ethyl-5-pyridylmethyl) -2~ (nitromethylen)-thia-
zolidin,
3—(2-trifluormethyl~5~pyridylmethyl)—2-(nitromethy-
len)—tetrahydro—ZH-l,3—thiazin,
3—(3—pyridylmethyl)-2—(nitromethy1en)—thiazolidin,
3—(3—pyridy1methy1)-2—(nitromethy1en)—tetrahydro-
-2H-1,3~thiazin,
3-(2—trifluormethy1-5~pyridylmethy1)—2—(nitromethy—
len)-thiazolidin,
1—(S—pyrazolylmethyl)—2—(nitromethylen)imidazolidin,
1—(5-chlor—1-methyl—3-pyrazolylmethyl)-2—(nitrome-
thylen) imidazolidin,
1—(1—methyl—4—pyrazolylmethyl)-2—(nitromethylen)-
tetrahydropyrinidin,
l—(1—methy1—3—pyrazoly1methyl)-2—(nitromethylen)—
imidazolidin, ,
l—(3—trifluormethy1-5—isoxazolylmethyl)-2-(nitro—
methylen) tetrahydropyrimidin,
l-(3—methy1—5—isoxazoly1methy1)-2—(nitromethy1en)-
imidazolidin,
l-(3—methyl-S-isoxazolylmethyl)—2—(nitromethylen)-
tetrahydropyrimidin,
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1-(5—isoxazolylmethy1)-2—(nitromcthy1en)imidazo—
lidin,
1—(2—methyl-5—thiazoly1methyl)—2—(nitromethy1en)—
imidazolidin,
l—(2—chlor—S—thiazolylmethyl)—2—(nitromethy1en)-
tetrahydropyrimidin,
l-(Z—trifluormethyl—S—thiazolylmethyl)—2—(nitro—
methylen)imidazolidin,
l—(1,2,5—thiadiazol—3—ylmethyl)—2—(nitromethy1en)-
tetrahydropyrimidin,
l‘(l,2,3-thiadiazol—5—y1meth91)~2—(nitromethy1en)—
tetrahydropyrimidin,
l—(2—methyl-S—thiazolylmethyl)—2—(nitromethylen)te—
trahydropyrimidin,
l—(2—chlor-5—thiazolylmethyl)—2—(nitromethy1en)—
imidazolidin,
1—(l,2,5—thiadiazol—3—y1methyl)—2—(nitromethylen)-
imidazolidin,
l—(S-thiazolylmethyl)—2—(nitromethy1en)—tetrahydro-
pyrimidin,
l-(S-pyrimidinylmethyl)—2—(nitromethy1en)imidazol-
idin,
l—(2—methyl—5-pyrimidinylmethyl)—2—(nitromethy1en)—
imidazolidin,
1—(2—pyraziny1methyl)-2—(nitromethylen)imidazolidin,
1—(2-methyl-5—pyrazinylmethyl)—2—(nitromethylen)—
imidazolidin,
1—(2—chlor-5—pyrimidinylmethyl)—2-(nitromethy1en)-
tetrahydropyrimidin,
1-(2—chlor—5—pyrimidinylmethyl)—2—(nitromethylen)-
imidazolidin,
l-(2—f1uor—5-pyridiny1methyl)-2—(nitromethylen)—
imidazolidin,
1-(2—trifluormethyl—s—pyrimidinylmethyl)-2—(nitro-

methylen)imidazolidin,
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l—(2—chlor-5—pyrazinylmethyl)—2—(nitromethylen)—
imidazolidin, '

1-[1-(2-fluor—5-pyrimidinyl)ethyl]—2-(nitromethy-
len) imidazolidin, ‘

1—(2-chlor-5—pyridy1methyl)—2—(nitroimino)tetrahy—
dropyrimidin,

1-(2-chlor-5-pyridylmethyl) -2-(nitroimino) imidazo-
lidin,

1-(2-trifluormethyl-5-pyridylmethyl) -2-{nitroimino) -
tetrahydropyrimidin,

1-(2-trifluormethyl-5-pyridylmethyl) -2-(nitroimi-
no)imidazolidin,
1-(2-fluor~-5-pyridylmethyl)-2-(nitroimino)imidazol-

idin,

1-(2-brom-5-pyridylmethyl}~-2~(nitroimino) imidazol-
idin,

1-(2-methyl-5-pyridylmethyl) ~2-(nitroimino) imidazol-
idin,

1-(2-methoxy-5-pyridylmethyl) -2-(nitroimino)imidazol-
idin,

1-(2-chlor-5-pyridylmethyl)-2-(nitromethylen)pyroli-
din, ’

1-(2-chlor-5-thiazolylmethyl)~2-(nitroimino)tetrahy-
dropyrimidin,

1-(2-chlor-5-pyrimidinylmethyl) -2-{nitroimino)imid-
azolidin,

1-(2~chlor-5-pyridylmethyl)-4-methyl-2-(nitromethy-
len)imidazolidin,

1-(2-chlor-5-pyridylmethyl)~3-(3-pyridylmethyl) -2-
-{nitromethylen)imidazolidin,

1-(2-chlor-5-pyridylmethyl)-2-(bromnitromethylen) -
imidazolidin,

1-(2-chlor-5-pyridylmethyl)-2~(1l-nitro-2-oxopenty-

liden) imidazolidin,
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ethyl, nitro[3-(2-chlor-5-pyridylmethyl)thiazolidin-
-2-yliden]acetat,

1—acety1—3-(2—chlor—5—pyridylmethyl)-2—(nitroimino)—-
imidazolidin og

N-phenylsulfonyl, nitro[l-(2-chlor-5-pyridylmethyl) -
imidazolidin-2-ylidenlacetamid.

Hvis man til fremgangsmadevariant a) eksempelvis
anvender 2-nitromethylenthiazolidin og 2-chlor-5-pyridyl-
methylchlorid som udgangsmaterialer, kan forleobet af omsat-
ningen gengives ved felgende reaktionsskema:

7/ N\ -
[} CHNO, + c1+4  H-CH,CL

H

v
n
0O
s}
z
O
N

S A\
CH, — cl

Hvis man til fremgangsmadevariant b) eksempelvis
anvender N-(1—methy1-4—pyrazolylmethyl)trimethylendiamin og
1-nitro-2,2-bis(methylthio)ethylen som udgangsmaterialer,

kan man vise forlebet af omseztningen ved felgende reaktions-
skema:

N
HZN—(CHZ)3—NHZ-CH2 \ é +

CH3

B
(CH,S) ,C=CHNO., ——) fN\-cxmo
327 2%° 2 \_Nf 2

| =
c32-<\'$
cH

3
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Hvis man til fremgangsmidevariant cl) eksempelvis
anvender 2-(2-methyl—S-pyrazinylmethylamino)-ethanthiol og
2,2-dichlornitroethan som udgangsmaterialer, kan forlebet
af oms®tningen vises ved felgende reaktionsskema: '

5
7 N\ =CH~-
HBCQ—CHZNHCHZCHZSH + Cl,C=CH NO,
10 —_— I )=CHNO,,
L, ¢
Hz'@‘“ﬁ
15 Hvis man til fremgangsmidevariant c2) eksempelvis
anvender 2-(2—chlor—S-thiazolylmethylamino)—ethanthiol og
1,2,2,2-tetrachlor-1~-nitroethan som udgangsmaterialer, kan
forlebet af omsaztningen vises ved felgende reaktionsskema:
20 N
| CH,NHCH,CH , 5H *+  Cl30~CHC1-NO,
Cl

C1

25 —_ [3C,
bl

Cl
30

Hvis man til fremgangsmddevariant 4q) eksempelvis
anvender N-(2-chlor—5—pyridylmethyl)trimethylendiamin og
nitroguanidin som udgangsmaterialer, kan forlebet af omsat-

ningen vises ved felgende reaktionsskema:
35
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*NH

. <n>= w0,

/ N\

Hvis man til fremgangsmadevariant e) eksempelvis

anvender 1-

(2—ch10r-5-pyridy1methy1)-2—iminoimidazolidin og

rygende salpetersyre som udgangsmateréaler, kan forlebet af

omsztningen gengives ved folgende reaktionsskema:

[_N/-NH + BNO; — [ =N-NO,

WA O-a
CHZ Q "2 \=4

Formlen II giver en almen definition af de forbin-

delser, der er ngdvendige som udgangsmaterialer til frem-

gangsmide a), baseret pd ovennavnte definitioner af n, R™,

RZ' R3, R4

’

1

r>, rR®, R, 2z og x!.

1 2 3 4 5 6

I formlen II har n, R°, R°, R", R, R, R, R, 2

og X1 fortrinsvis de betydninger, der allerede er angivet

ovenfor.

Forbindelserne med formlen IL omfatter bade kendte

forbindelser og hidtil ukendte forbindelser.

De kendte eksempler er allerede beskrevet i eksem-
pelvis japansk patentansggning nr. 26.020/1984,
72.966/1984 og 132.943/1984, Z. Anorg. Allgem. Chem., bind
312, s. 282-286, Khim. Geterotsikl. Soedin., 1974, nr. 1,
s. 122-123, Metody Poluch. Khim. Reactivon Prep., nr. 17,

s. 172-173,

39-44, U.S.-patentskrift nr. 4.018.931, Arch. Pharm.

Issled. Obl. Geterotsikl. Soedin., 1971, s.

r

1982, bind 315, s. 212-221, Metody Poluch. Khim. Reactivon

Prep., 1967,

1130-1135.

s. 133-134, og 2h. Obsch Khim., Vol. 33, s.

Som eksempler kan der navnes fplgende:
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N—(2—chlor—5-pyridy1methyl)2-aminoethanthiol,
N-(2~chlor-5—pyridylmethy1)3—aminopropanthiol,
N-(2—brom—5—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N-(2—brom—5-pyridy1methy1)3—aminopropanthiol,
N—(2—f1uor—5—pyridylmethyl)2-aminoethanthiol,
N—(2—f1uor—5—pyridylmethyl)3—aminopropanthiol,
N-[l-(2—chlor—5—pyridy1)ethyl]2-aminoethanthiol,
N—(2,3—dichlor-5-pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N~(3-chlor—2~fluor—5—pyridylmethyl)2—aminoethanLhiol,
N—(2-chlor—4—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N-(3—chlor—2—pyridylmethyl)2-aminoethanthiol,
N—(5—chlor—2—pyridylmethyl)3-aminopropanthiol,
N-(3,S—dichlor-2—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N—(S-fluor—Z—pyridylmethyl)3-aminopropanthiol,
N-(6—brom-2—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N—(2—chlor—3-pyridylmethyl)3-aminopropanthiol,
N-(S—chlor—3~pyridy1methyl)3~aminopropanthiol,
N—(S-brom—3~pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N-(5—fluor-3-pyridylmethy1)2—aminoethanthiol,
N—[l—(2-f1uor—5—pyridyl)ethyl]2—aminoethanthiol,
N—(Z,4—dichlor—S—pyridylmethyl)3-aminopropanthiol,
N—(2,4—dibrom-s—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N—(2,6-difluor-d—pyridylmethyl)2—aminoethanLhEuI,
N-(2—fluor—4~pyridylmethyl)3-aminopropanthiol,
N-(2,6—dibrom—4—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N-(3—brom-2—fluor—S-pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N—(2—chlor-3-fluor—5—pyridylmethyl)2-aminoethanthiol,
N—[l-(2—chlor—5—pyridyl)propyl]2—aminoethanthiol,
N-(3—pyridylmethy1)2—aminoethanthiol,
N—(3—pyridy1methy1)3—aminopropanthiol,
N-(4—pyridy1methy1)2—aminoethanthiol,
N—(4—pyridy1methy1)3—aminopropanthiol,
N-(2—methyl-S—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N~(2—methyl—S—pyridylmethyl)3-aminopropanthiol,
N—(Z—ethyl-S-pyridylmethyl)2-aminoethanthiol,
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N-(2—allyl—S—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N—(2—propargyl—S-pyridylmethyl)2—am1noethanthiol,
N—(2—methoxy—5—pyridy1methyl)3—aminopropanthiol,
N—(2—methylthio—S—pyridylmethyl)2—aminopropanthiol,
N—(2—methylsulfonyl—S—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N—(2—chlor—3—methy1-5—pyridy1methy1)2—aminoethanthiol,
N—[l—(3—pyridyl)ethyl]3—aminopropanthiol,
N—(2—trifluormethyl—S—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N—(2—trifluormethyl-S—pyridylmethyl)3—aminopropanthiol,
N—(2—nitro—5—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N-(2—nitro—5—pyridylmethyl)3-aminopropanthiol,
N-(2-cyano—5—pyridy1methyl)2—aminoethanthiol,
N—(2—cyano—5—pyridylmethyl)3—aminopropanthiol,
N-(2—methylsulfinyl—S-pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N-(2—phenyl—S—pyridylmethyl)2—aminoethanthi01,
N—(2—benzyl—S—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N-(2—phenoxy—5—pyridylmethyl)3—aminopropanthiol,
N—(2—trichlormethyl—S—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N—[2—(2—ethoxyethy1)—S—pyridylmethyl]3-aminopropanthiol,
N—(2—mcthoxymethyl—S—pyridylmethyl)2~aminoethanthiol,
N—(2—difluormethoxy—S—pyridylmethyl)2—aminoethanthiol,
N-(2-trifluormethoxy—S-pyridylmethyl)2-aminoethanthiol,
N—[Z-(z,2,2—trif1uorethoxy)—S—pyridylmethyl]2—amino—

ethanthiol,

N—(2—chlordifluormethylthio—S—pyridylmethyl)3—amino-

propanthiol,

thiol,

N~(2—Erifluormethylthio—s—pyridylmethyl)2-aminoethan—

N—(2—dif1uormethyl—S-pyridylmethyl)2-aminoethanthiol,
N—(2-trifluormcthylsulfonyl-S-pyridylmethyl)2-amino-

ethanthiol,

N—(2—trifluormethylsulfinyl—S—pyridylmethyl)2—amino—

ethanthiol,

thiol,

N-[2-(2,2—dichlorvinyl)—5—pyridylmethy1)2—aminoethan—
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N-(4-pyrimidinylmethyl)ethylendiamin,
N-(2-methyl—4—pyrimidinylmethy1)ethylendiamin,
N—(Z-methyl—s—oxo-lﬂ,6H—dihydropyrimidin—4-y1—
methyl) trimethylendiamin,
N-(5-pyrimidinylmethyl)ethylendiamin,
N-(2-methyl-5-pyrimidinylmethyl)ethylendiamin,
N-(2—dimethylamino-S—pyrimidinylmethyl)ethylen-
diamin,
N—(2—dimethylamino-S—pyrimidinylmethyl)trimeLhy—
lendiamin,
N-(2,4,6-trichlor-5-pyrimidinylmethyl)ethylendi-
amin,
N-(pyrazinylmethyl)ethylendiamin,
N-[1-(pyrazinyl)ethyllethylendiamin,
N-(2-methyl-5-pyrazinylmethyl)ethylendiamin,
N-(3-pyridazinylmethyl)ethylendiamin,
N-(2-chlor-4-pyrimidinylmethyl)ethylendiamin,
N-(4-chlor-6-pyrimidinylmethyl)ethylendiamin,
N—(4-methyl—6—pyrimidinylmethyl)trimethylendiamin,
N-(2-fluor-5-pyrimidinylmethyl)ethylendiamin,
N-[l—(2—fluor—5—pyrimidiny1)ethyl]ethylendiamin,
N-(2-chlor-5-pyrimidinylmethyl)ethylendiamin,
N-(2~-chlor-5~-pyrimidinylmethyl) trimethylendianin,
N-(2—isopropyl-S—pyrimidinylmethyl)ethylendiamin,
N—(2—chlordifluormethyl-S-pyridinylmethyl)ethy-
lendiamin,
N-(2-trifluormethyl—S—pyrimidinylmethyl)ethylendi~
amin,
N—(2—bromdif1uormethy1-S—pyrimidinylmethyl)ethyl—
endiamin,
N-(2-methoxy-5-pyrimidinylmethyl)cthylendiamin,
N-(2-difluormethoxy-5-pyrimidinylmethyl)ethylen-
diamin,
N-(2-trifluormethoxy~5-pyrimidinylmethyl)ethylen-
diamin,
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N—[2—(2,2,2—trif1uorethoxy)-S-pyrimidinylmethyll—
trimethylendiamin,
N—(2—methy1thio—S-pyrimidinylmethyl)ethylendiamin,
N—(2-ethylthio—S-pyrimidinylmethyl)ethylendiamin,
N-(2-difluorethylthio—S—pyrimidinylmethyl)ethylen-
diamin,
N—(2—trifluormethylthio—s-pyrimidinylmethyl)ethyl—
endiamin,
N—[2—(2,2,2—trif1uorethylthio)—5~pyrimidinylmethyl)-
ethylendiamin,
B—(Z-nitro—5—pyrazinylmethyl)ethylendiamin,
N-(2—cyano—S—pyrazinylmethyl)trimethylendiamin,
N-(2—chlor—S—pyrazinylmethyl)ethylendiamin,
N-(2—trifluormethyl—S-pyrazinylmethyl)ethylendi—

amin,

N—(3—f1uor—6~pyridazinylmethy1)ethylendiamin,

N~(3—methy1-6—pyridazinylmethyl)trimethylendiamin,

N-(4—pyridazinylmethyl)ethylendiamin,

N~(3—chlor—6—pyridazinylmethyl)ethylendiamin,

N-(4—pyridaziny1methyl)trimethylendiamin,

N—(3—trifluormethyl-G—pyridazinylmethyl)ethylendi—
amin,

N—(l,3,5~triazin~2~y1methy1)ethylendiamin,

N—(3—chlor—1,2,4—triazin—6-y1methyl)ethylendiamin,

N—(3,S—dichlor—l,2,4-triazin~6—y1methyl)ethylendi—
amin,

N—(B—chlor—1,2,4,5—triazin—6—y1methy1)ethylendi—
amin,

N—(B-furylmethyl)—ethylen(eller -trimethylen)di-
amin,

N-(furfuryl)-ethylen(eller ~trimethylen)diamin,

N—(S—methylfurfuryl)—ethylen(eller -trimethylen} -
diamin,

N-(2-thieny1mcthyl)—cthylen(eller ~trimethylen)di-

amin,
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N-(4-imidazolylmethyl) -ethylen(eller -trimethylen)-
diamin,

N-(4-methyl-5-imidazolylmethyl) -ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N-(tetrahydrofurfuryl)-ethylen{eller -trimethylen)-
diamin,

N-(5-methyltetrahydrofurfuryl)ethylen{eller -tri-
methylen)diamin,

N-(3-thienylmethyl) -ethylen(ellex -trimethylen)di-

amin,

N-(2-pyrrolylmethyl) ~ethylen(eller -trimethylen)di-
amin,

N-(l-methyl-2-pyrrolylmethyl)-ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N-(S-methyl-2-thienylmethyl)-ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N-(5-brom-2-thienylmethyl) ~ethylen(eller -trimethy-
len)diamin,

N-(5-cyanofurfuryl)-ethylen(eller -trimethylen)di-
amin,

N-(5-trifluormethylthio-2-thienylmethyl)-ethylen-
(eller -trimethylen)diamin,

N-[1-(2-thienyl)ethyl]}-ethylen(eller ~trimethylen) -

diamin,

N-(5~-methyl-3-isoxazolylmethyl)-ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N-(5-isoxazolylmethyl)-ethylen(eller -trimethylen) -
diamin,

N-(4-isoxazolylmethyl) ~ethylen(eller -trimethylen)-
diamin,

N-{3-methyl-5-isoxazolylmethyl) -ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N-(3-methyl-5-isoxazolylmethyl)-ethylen({eller ~tri-
methylen)diamin,

N-(3-trifluormethyl-5-isoxazolylmethyl)-ethylen-
(eller ~trimethylen)diamin,
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N-(3-chlor-5-isoxazolylmethyl) -ethylen(eller -tri-

methylen)diamin,

diamin,

diamin,

diamin,

thylen)

-trimet

thylen)

N-(S5-isothiazolylmethyl)-ethylen(eller -trimethylen)-

N- (5-pyrazolylmethyl)-ethylen(eller -trimethylen) -

N-(4—pyrazolylmethyl)-ethylen(eller -trimethylen) -

N—(l—methyl-4—pyrazolylmethyl)—ethylen(eller -trime-
diamin,
N—{l—(1—methyl—4—pyrazoly1)ethyl]—ethylen(eller
hylen)diamin,

N-(lL-ethyl-4-pyrazolylmethyl) -ethylen(eller -trime-
diamin,
N—(l—isopropyl-d—pyrazolylmethyl)—ethylen(eller

-trimethylen)diamin,

methyle

N—(l—allyl—4—pyrazolylmethyl)—ethylen(eller ~tri-
n)diamin,

N—(1—tert.buty1—4—pyrazolylmethyl)~ethylen(e11er

~trimethylen)diamin,

N—[l—(2,2,2—trifluorethyl)—5—pyrazoly1methy1]—

-ethylen(eller -trimethylen)diamin,

N-(3—methy1—5-pyrazolylmethyl)—ethylen(eller ~tri-

methylen)diamin,

N—(3—chlor-2—methyl—5~pyrazoly1methyl)-ethylen(el—

ler -trimethylen)diamin,

N—(2,3,5—trimethy1—4—pyrazolylmethyl)-ethylen(el—

ler -trimethylen)diamin,

diamin,

N-(5-oxazolylmethyl) -ethylen(ellexr —-trimethylen) -

N-(4-methyl-5-oxazolylmethyl) -ethylen(eller -tri-

methylen)diamin,

diamin,

diamin,

N-(4-thiazolylmethyl)-ethylen(eller -trimethylen) -

N-(S-thiazolylmethyl) -ethylen(eller -trimethylen)-
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N-(2-methyl-5-thiazolylmethyl)-ethylen(eller ~tri-

methylen)diamin,

N-(2-chlor-4-thiazolylmethyl)-ethylen(eller -tri-

methylen)diamin,

thylen)

N-(2-chlor-5-thiazolylmethyl)-ethylen(eller -trime-
diamin,

N-{2-trifluormethyl-5-thiazolylmethyl) -ethylen (eller

—trimethylen)diamin,

thylen)

N-{(2-brom-5-thiazolylmethyl) -ethylen(eller -trime-
diamin,
N—(2,4—dichlor—S—thiazolylmethyl)—ethylen(eller

-trimethylen)diamin,

diamin,

N-(4-imidazolylmethyl) -ethylen(cller ~trimethylen) -

N-(l-methyl-2-imidazolylmethyl)-ethylen(eller ~triji-

methylen)diamin,

thylen)

N-{1,2,4-triazol-5-ylmethyl) -ethylen(eller -trime-
diamin,
N—(l—methyl-l,Z,4—triazol—3-ylmethyl)-ethylen(eller

-trimethylen)diamin,

N~(l,2,5-thiadiazol—4—ylmethyl)—ethylen(eller -tri-

methylen)diamin,

N-(l,2,3—thiadiazol—5—ylmethy1)—ethylen(eller -tri-

methylen)diamin,

N—(3-methy1—1,2,4—oxadiazol—5—ylmethyl)—ethylen(el—

ler ~trimethylen)diamin,

thylen)

(eller

N-(l,3~dioxolan—2~y1methyl)—ethylen(eller ~trime-
diamin,
N-(2,2—dimethy1—1,3—dioxolan—4—ylmethyl)-ethylen-
~trimethylen)diamin,
N-(2-methyl-2-oxazolin-5-ylmethyl) -ethylen(eller

-trimethylen)diamin,

N—(2-trifluormethyl—Z-oxazolin—S-ylmethyl)-ethyl-

en(eller -trimethylen)diamin,

diamin,

N~ (3-pyrrolylmethyl) -ethylen(eller -trimethylen) -
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N—(l—ethyl-2-pyrroly1methy1)-ethylen(eller -tri-

methylen)diamin,

N—(l-methy1—3—pyrrolylmethyl)—ethylen(eller -tri--

methylen)diamin,

N—(S—methy1~3—thieny1)-ethylen(eller -trimethy-

len)diamin,

N-(l—ethy1—2-pyrrolylmethyl)—ethylen(eller -tri-

methylen)diamin,

N—(l—methyl—3—pyrrolylmethyl)—ethylen(eller -tri-

methylen)diamin,

N—(S-methyl—B—thienyl)-ethylen(eller -trimethy-

len)diamin,

N—(5—methyl—B—pyrroly1methyl)—ethylen(eller -tri-

methylen)diamin,

N—(l,S—dimethyl—3~pyrrolylmethy1)—ethylen(eller

—trimethylen)diamin,

N—(2,5—dimethy1-3—furylmethyl)—ethylen(eller -tri-

methylen)diamin,

N—(2,S-dimethyl—3—thieny1methyl)—ethylen(eller

—-trimethylen)diamin,

N-(5-fluor-3-furylmethyl) ~ethylen(eller -trimethyl-

en)diamin,

amin,

diamin,

thylen)

thylen)

N—(4—chlorfurfuryl)—ethylen(eller -trimethylen)di-

N—(S—chlorfurfuryl)—ethylen(eller -trimethylen) -

N—(5—chlor—3—fury1methyl)—ethylen(eller -trime-
diamin,

N—(5—chlor—3—thieny1methy1)—ethylen(cller -trime-
diamin,
N—(5~chlor—1-methy1—3—pyrroly1methy1)—ethylen(el—

ler -trimethylen)diamin,

N-(S—brom—3—fury1methyl)-ethylen(eller -trimethy—

len) -diamin,

amin.

N-(5-nitrofurfuryl)-ethylen(eller ~trimethylen)di-
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N—(4—nitro—2-thienylmethyl)—ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N-(S—nitro—Z—thienylmethyl)—ethylen(eller ~trime--
thylen)diamin,

N-(l—methy1-S-nitro—J—pyrrolylmethyl)—ethylen(el-
ler -trimethylen)diamin,

N-(5-cyano-3-furylmethyl) -ethylen (eller -trime-
thylen)diamin,

N—(5—cyano—3—thienylmethyl)-ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N—(S—dyano—l—methyl—]-pyrrolylmethyl)—ethylen (el-
ler ~trimethylen)diamin,

N-(5-trifluormethylfurfuryl)-ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N—(S—difluormethylfurfuryl)—ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N—(5-trif1uormethy1-3—thienylmethyl)—ethylen(el—
ler -trimethylen)diamin,

N—(l-methyl-S—trifluormethy1—3-pyrr01y1methyl)-
ethylen(eller -trimethylen)diamin,

N-(5-methoxy-2-thienylmethyl) ~ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N-(5-methylthiofurfuryl)~ethylen(eller ~trimethy-
len)diamin,

N—(2,S—dimethylthio-3—thienylmethyl)—ethylen(eller
-trimethylen)diamin,

N—(S—trifluormethyl;hiofurfuryl)—ethylen(eller ~tri-
methylen)diamin, 7

N—[S-(2,2—dichlorvinyl)—2—thienylmethyl]—ethylen-
(eller -trimethylen)diamin,

N—(S-ethoxycarbonylfurfuryl)—ethylen(eller ~-tri-
methylen)diamin,

N-(S—formyl—2-thienylmethyl)—ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N-(3-isoxazolylmethyl) -ethylen(eller ~trimethylen) -
diamin,
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N-(4-isoxazolylmethyl)-ethylen(eller -trimethylen) -
diamin,
N-(3—ethy1—5—isoxazolylmethyl)—ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N—(3—isopropyl—S—isoxazolylmethyl)—ethylen(eller
—trimethylen)diamin,
N-(3—fluor—S—isoxazolylmethyl)—ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N~(3—brom-5—isoxazoly1methyl)—ethylen(eller —-Lyiwe -
thylen)diamin,
N-(3—hydroxy—5—isoxazolylmethyl)-ethylen(eller —-tri-
methylen)diamin,
N—(3—nitro—5-isoxazoly1methyl)-ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,
N—(3—cyano—5-isoxazolylmethyl)—ethylen(eller ~trime-
thylen)diamin,
N—(3—dif1uormeth§l-5-isoxazolylmethyl)—ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N—(3—chlormethyl—5—isoxazolylmethyl)—ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N—(3—methoxymethy1—5—isoxazolylmethyl)—ethylen(el—
ler ~-trimethylen)diamin,
N—(3—isopropoxymethy1-S—isoxazoly1methyl)~othy]on-
{(eller -trimethylen)diamin,
N—(3—trichlormethyl-S—isoxazolylmethyl)-ethylen—
(eller —~trimethylen)diamin,
N~(3—methoxy—5—isoxazoly1methyl)—ethylen(eller
~trimethylen)diamin,
N-(3—trif1uormethoxy—5—isoxazolylmethyl)—ethylen-
(eller -trimethylen)diamin,
N—(2,5—dimethy1—4—isoxazolylmethyl)~ethy1en(eller
~-trimethylen)diamin,
N—(3—isothiazolylmethylen)—ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,
N—(4—isothiazoly1methy1)—ethylen(eller -trimethy-

len)-diamin,
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N-(3-pyrazolylmethyl)-ethylen(eller -trimethylen) -
diamin,

N-[1-(4-pyrazolyl)ethyl) -ethylen(eller -trimethy-
len)diamin,

N-(l-methyl-3-pyrazolylmethyl) ~ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N-(l-methyl-5-pyrazolylmethyl)-ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N-(l-propyl-4-pyrazolylmethyl)-ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N—[l-(2,2,2—trifluorethy1)-3—pyrazolylmethyl]-ethyl—
en(eller -trimethylen)diamin, .

N-(5-chlor-l-ethyl-3-pyrazolylmethyl)-ethylen(eller
~trimethylen)diamin,

N—(5—chlor-1—isopropyl—3-pyrazolylmethyl)—ethylcn-
(eller -trimethylen)diamin,

N—(3—chlor—1-methyl—3—pyrazolylmethy1)-ethylen(el—
ler -trimethylen)diamin,

N—(S—trifluormethyl—3—pyrazoly1methyl)—ethylen(el—
ler -trimethylen)diamin,

N-(l-methyl-5-trifluormethyl-3-pyrazolylmethyl)-
ethylen(eller -trimethylen)diamin,

N—(l—methy1—3—trifluormethyl—S-pyrazolylmethyl)~
ethylen(eller -trimethylen)diamin,

N-(4-oxazolylmethyl)~ethylen(eller -trimethylen) -
diamin,

N-(2-methyl-4-oxazolylmethyl)-ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N-(2-methyl~5-oxazolylmethyl)-ethylen(ecller -trime-
thylen)diamin,

N-(2-fluor-5-oxazolylmethyl)-ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N-(2-chlor-5-oxazolylmethyl)-ethylen{eller -trime-
thylen)diamin,

N—(2-trifluormethyl—5~oxazoly1methyl)-ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
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N—(2-methylthio-s—oxazolylmethyl)—ethylcn(eller
-trimethylen)diamin,
N—(2—trifluormethoxy—S—oxazolylmethyl)—ethylen(el—
ler -trimethylen)diamin,
N—(2,4*dimethyl—5—oxazolylmethy1)—ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N-(S—ethoxycarbonyl-2—oxazoly1methy1)—ethylen(el—
ler -trimethylen)diamin,
N-[1-(5-thiazolyl)ethyl]-ethylen(eller -trimethy-
len)diamin,
N—(2-methyl-4-thiazolylmethyl)—ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N-[1—(2—methyl—5—thiazolyl)ethyl]—ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N-(2—ethyl—S-thiazolylmethyl)-ethylen(eller ~tri-
methylen)diamin,
N—(2—isopropy1—5-thiazolylmethyl)—ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N—(4—methyl-S—thiazolylmethyl)-ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N—(2—fluor—4-thiazolylmethyl)~ethy1en(eller -tri-
methylen)diamin,
N—(2—fluor—S—thiazolylmethyl)’ethylen(eller ~tri-
methylen)diamin,
N—[l—(2—chlor-5-thiazoly1methyl)ethyl]—ethylen(el—
ler -trimethylen)diamin,
N—(2—nitro—4-thiazolylmethyl)—ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,
N—(2—nitro—S—thiazolylmethyl)-ethylen(eller ~tri-
methylen)diamin,
N—(2-cyano—4—thiazolylmethyl)-ethylen(eller ~tri-
methylen)diamin,
N—(2-cyano-S—thiazolylmethyl)—ethylen (eller -tri-
methylen)diamin,
N—(2—methy1thio—4—thiazolylmethyl)-ethylen(eller
trimethylen}diamin,
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N-(2-mercapto-5-thiazolylmethyl)-ethylen{eller
-trimethylen)diamin,
N-(2-methylthio-5-thiazolylmethyl)-ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N—(2-difluormethylthio-S—thiazolylmethyl)-ethylen—
(eller -trimethylen)diamin,
N—(2—trifluormethylthio—S—thiazolylmethyl)—ethyl—
en(eller -trimethylen)diamin,
N-(2-chlordifluormethylthio-5-thiazolylmethyl) -
ethylen(eller -trimethylen)diamin,
N—[Z—(2,2,2—trifluorethy1thio)—5—thiazolylmethyl]~
ethylen(eller -trimethylen)diamin, .
N—[2—{2—(2,3,3—trichlor)propenylthio]—S—thiazolyl—
methyl]-ethylen(eller -trimethylen)diamin,
N-(2-thiocyanato-5-thiazolylmethyl)-ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N-(2-amino-4-thiazolylmethyl) -ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N-(2-acetamino-4-thiazolylmethyl) -ethylen(eller
~trimethylen)diamin,
N-(2-methoxy-4~thiazolylmethyl)-ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N-(2-methoxy-5~thiazolylmethyl)-ethylen(eller ~tri-
methylen)diamin,
N—(2~trifluormethoxy—S—thiazolylmethyl)—ethylen—
(eller -trimethylen)diamin,
N-(2-difluormethoxy~-5-thiazolylmethyl) -ethylen (el-
ler -trimethylen)diamin,
N-(2-chlormethyl-5-thiazolylmethyl) -ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N-(2—difluormethyl—S—thiazolylmethyl)~ethylen(eller
—trimethylen)diamin,
N-(2-trifluormethyl-5-thiazolylmethyl)-ethylen(el-
ler -trimethylen)diamin,
N-[Z—(l,l,2,2—tetraf1uorethy1)-S-thiazolylmethyll-
ethylen(eller -trimethylen)diamin,
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N—(2—cyclopropy1-5—thiazolylmethyl)—ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N-(2-imidazolylmethyl) -ethylen(eller -trimethylen) -
diamin,
N—(l—methyl-S—imidazolylmethyl)—ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N-(2-fluor-4-imidazolylmethyl) -ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N-(2-chlor-4-imidazolylmethyl) -ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N—(4—nitro—2—imidazolylmethyl)—ethylen(eller ~tri-
methylen)diamin,
N—(4—trifluormethylthio—4—imidazolylmethyl)—ethyl-
en(eller -trimethylen)diamin,
N—(l,2—dimethyl—4—imidazolylmethyl)—ethylen(eller
~trimethylen)diamin,
N-(l-methyl-2-trifluormethyl-4-imidazolylmethyl)-
ethylen(eller -trimethylen)diamin,
N—(l—methyl—l,2,3—triazol—4—ylmethyl)-ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N—[(l—methyl—l,2,3—triazol—4—yl)ethy1]—ethylen(el—
ler -trimethylen)diamin,
N—(3~methy1-1,2,4—triazol—5—ylmethy1)—ethylen(c]lcr
-trimethylen)diamin,
N—(3—trif1uormethyl—1,2,4—triazol—5—y1methyl)—ethy—
len{eller -trimethylen)diamin,
N—(1,2,4—oxadiazol—5-ylmethy1)—ethylen(eller ~tri-
methylen)diamin,
N-(1,3,4—oxadiazol—2—y1methyl)—ethylen(eller -tri-
mcthylen)diamin,
N-(l,2,3-oxadiazol—5—ylmethyl)—ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N—(3-trif1uormethyl—l,2,4—oxadiazol—5—y1methyl)-
-ethylen{eller -trimethylen)diamin,
N—(2~methyl—1,3,4—oxadiazol—5—ylmethy1)—ethylen(el-

ler -trimethylen)diamin,
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N—(Z—trifluormethyl—l,3,4—oxadiazol-5-ylmethyl)-
~cthylen(eller -trimethylen)diamin,
N-[2—(2,2,2~trifluorethy1)-l,3,4-oxadiazol—5—y1-
-methyl] ~ethylen(eller ~trimethylen)diamin,
N-(1,2,4-thiadiazol-5-ylmethyl) -ethylen{eller
-trimethylen)diamin,
N—(l,2,3~thiadiazol—4-ylmethy1)-ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N-[1-(1,2,3-thiadiazol-5-yl)ethyl]-ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N-(1,3,4-thiadiazol-2-yl)-ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,
N—[l—(l,3,4-thiadiazol—2-y1)ethyl]«ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N-(1,2,5-thiadiazol-3~ylmethyl)ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N-(3-methyl-1,2,4-thiadiazol-5-yl)-ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N-(4—methyl—l,2,3—thiadiazol*5—y1methyl)-ethylen-
(eller -trimethylen)diamin,
N—(2-methy1—1,3,4—thiadiazol—5—y1methyl)-ethylen—
(eller -trimethylen)diamin,
N—(Z-trifluormethyl—l,3,4—thiadiazol-S-ylmethyl)—
ethylen(eller -trimethylen)diamin,
N-(Z—fluor—l,3,4—thiadiazol~5-y1methyl)-ethylen—
(eller -trimethylen)diamin,
N—(2-chlor—1,3,4—thiadiazol—s-ylmethyl)—ethylen-
(eller ~trimethylen)diamin,
N-(3—chlor—1,2,5-thiadiazol—4-y1methy1)-ethylen—
(eller -trimethylen)diamin,
N-[1-(3-tetrahydrofuryl)ethyl]-ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N~(3-tetrahydrothienylmethyl) -ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N—[l—(3—tetrahydrothienyl)ethyl]-ethylen(eller

-trimethylen)diamin,
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N-(l-methyl—3—pyrrolidinylmethy1)—ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N-(l,3—oxathiolan—2-y1methyl)-ethylen(eller -tri-
methylen) diamin,
5 N—(1,3—dioxolan—4—y1methyl)—ethylen(eller ~tri-
methylen)diamin,
N—(l,3—oxathiolan—4—ylmethyl)—ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N—(l,3—dithiolan-4—y1methy1)—ethylen(eller -tri-
10 methylen)diamin,
N—(thiazolidin—s—ylmethyl)—ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,
N-(4—methy1—l,3—dioxolan—2-ylmethyl)—ethylen(el-
ler -trimethylen)diamin,
15 N—(2—methyl—l,3—oxathiolan—4-ylmethyl)—ethylen(el-
ler -trimethylen)diamin,
N—(2—chlormethy1—1,3—dioxolan—4-y1methyl)-ethylen-
(eller -trimethylen)diamin,
N—(2—trif1uormethy1—1,3—dioxolan-4—ylmethyl)—ethyl—
20 en(eller -trimethylen)diamin,
N-(2~oxo—1,3—dioxolan—4—y1methyl)-ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N—(3—formyl—thiazolidin—S—ylmethyl)—ethylen(eller
~trimethylen)diamin,
25 N—(3—acetyl-thiazolidin—S-ylmethyl)—ethylen(eller
-trimethylen})diamin,
N—(3—thiolen—2-ylmethyl)—ethylen(eller -trimethy-
len)diamin,
7 N-(l,1—diox0—3—thiolen-3—ylmethyl)-ethylen(eller
3 30 ~trimethylen)diamin,
N—(2—isoxazolin—5—ylmethyl)—ethylen(eller ~trime-
thylen)diamin,
N-(3—methy1—2—isoxazolin-5—y1methyl)-ethylen(el—
ler -trimethylen)diamin,
35 N—(3-trifluormethyl—Z—isoxazolin-S-ylmethyl)—
-ethylen{eller -trimethylen)diamin,

|
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N—[3-(2,2,2—trif1uorethyl)—2-isoxazolin—5—ylmethy1]—
—ethylen(eller -trimethylen)diamin,

N—(2,4-dimethyl-Z—oxazolin—4—ylmethyl)—ethylen(eller
-trimethylen)diamin,

N—(2—methyl—2—thiazolin~4«ylmethyl)—ethylen(eller
—trimethylen)diamin,

N-(2-oxazolidinon-5-ylmethyl) -ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N-[3-methy1—2-oxo—l,3—oxazolan-5—ylmethy1)—ethyl—
en(eller ~trimethylen)diamin,

N—(2—methy1amino—5—thiazolylmethyl)~ethylen(eller
-trimethylen)diamin,

N—(2—trifluoracetamid—S—thiazolylmethyl)~ethylen—
(eller -trimethylen)diamin,

N—(3—methy1—2—thioxo-thiazolidin-S—ylmethyl)—ethyl—
en(eller -trimethylen)diamin,

N—(3—chlor-l,2,4—oxadiazol-5—ylmethyl)—ethylen(el—
ler ~trimethylen)diamin,

N-(5-carboxy-2-oxazolylmethyl)-ethylen{eller -tri-
methylen)diamin,

N-(2-dimethylamino—5-thiazolylmethyl)—ethylen(el-
ler -trimethylen)diamin,

N-(5-phenoxyfurfuryl) -ethylen(eller -trimethylen)-
diamin.

N-(l-phenyl-4-pyrazolylmethyl)-ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N-(l-benzyl-4-pyrazolylmethyl) -ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N-(2-phenyl-4-thiazolylmethyl) -ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N—(1—benzyl—2—imidazolylmethyl)—ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N—(2—methylsulfinyl-5—thiazolylmethyl)-ethylen(el—
ler -trimethylen)diamin,

N-(2-methylsulfonyl-5-thiazolylmethyl) -ethylen (el-
ler -trimethylen)diamin,
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N—(2-methy1thio—l,3,4—thiadiazol—5-ylmethyl)—ethyl—
en(eller -trimethylen)diamin,
N-(2-methylsulfony1-l,3,4-thiadiazol—5-y1methyl)—
-ethylen(eller ~trimethylen)diamin,
N~(2-dimethylamino-s—thiazolylmethyl)—ethylen(el-
ler -trimethylen)diamin,
N—(5-carbamoyl-S—thiazolylmethyl)-ethylen(eller
~trimethylen)diamin,
N—(5—methylaminocarbonyl—Z-thiazolylmethyl)—ethyl—
en(eller -trimethylen)diamin,
N—(S—dimethylaminocarbonyl—2—thiazoly1methyl)—ethyl-
en(eller -trimethylen)diamin,
N-(B—pyridylmethyl)-ethylen(eller -trimethylen)di-

amin,

N—[l—(3-pyridyl)ethyl]—ethylen(eller ~trimethylen) -
diamin,

N—[l—(3—pyridyl)propyl]—ethylen(eller ~trimethylen) -
diamin,

N-[Z—methyl-l—(3-pyridyl)propyl]—ethylen(eller ~tri-
methylen)diamin,

N—(4—pyridy1methyl)—ethylen(eller ~trimethylen)di-
amin,

N-(5—chlor-z—pyridylmethyl)»ethylen(eller ~-trime-
thylen)diamin,

N-(2—f1uor—5—pyridy1methy1)—ethylen(eller ~trime-
thylen)diamin,

N~(2—chlor—5—pyridylmethyl)-ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N—[l—(2—chlor—5—pyridyl)ethyl]—ethylen(eller —-tri-
methylen)diamin,

N—(2—nitro—5-pyridylmethyl)-ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N—(2—cyano—5—pyridylmethyl)—ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N—(2—amino—5—pyridy1methy1)-ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,
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N-(2-acetamido-5-pyridylmethyl) -ethylen(eller
~trimethylen)diamin,
N-(2—dimethylamino—S—pyridylmethyl)-cthylen(el-
ler ~trimethylen)diamin,
N-(2-ethoxycarbonyl~5-pyridylmethyl) -ethylen (el-
ler -trimethylen)diamin,
N-(2-acetyl-5-p-ridylmethyl)-ethylen(eller -tri-
methylen-diamin,
N—(2~chlor~3-methyl—S—pyridylmethyl)-ethylen(el~
ler -trimethylen)diamin,
N-(2-difluormethyl-5-pyridylmethyl)-ethylen(eller
—trimethylen)diamin,
N—(S-trifluormethyl—Z—pyridylmethyl)~ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N—(2-trifluormethyl—S—pyridylmethyl)—ethylen(eller
~trimethylen)diamin,
N—(2—bromdifluormethy1-S—pyridylmethyl)—ethylen(el-
ler -trimethylen)diamin,
N-(2—chlordifluormethyl—5~pyridy1methyl)—ethylen-
(eller -trimethylen)diamin,
N—(trichlormethyl—5—pyridy1methyl)—ethylen(eller
—trimethylen)diamin,
N—[2—(2-chlorethy1)-S—pyridylmethyl]—ethylen(eller
—~trimethylen)diamin,
N—[Z—(Z-fluorethyl)-S—pyridylmethyl]—ethylen(cller
—trimethylen)diamin,
N—[2-(2,2,2-trifluorethy1)~5—pyridylmethyl]—ethy—
len(eller -trimethylen)diamin,
N-(2—difluorethoxy-S-pyridylmethyl)—ethylen(eller
—trimethylen)diamin, .
N~(2~trifluormethoxy—s—pyridylmethyl)-ethylen(el-
ler -trimethylen)diamin,
N-[2-(2,2,2-trifluorethoxy)-S—pyridylmethyll—ethy-
len(eller -trimethylen)diamin,
N-[Z-(trifluormethylthio)—S—pyridylmethyl]—ethylen—
(eller ~trimethylen)diamin,
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N-(2-form-1-5-pyridylmethyl) -ethylen(eller ~-trime-~
thylen)diamin,

N—(2-chlordifluormethylthio—S—pyridylmethyl)—ethy—
len(eller -trimethylen)diamin,

N-[2—(2,2—dichlorvinyl)-S-pyridylmethyl]—ethylen-
(eller -trimethylen)-diamin,

N—(S—trifluormethyl-Z—pyridylmethyl)—ethylen(ellcr
-trimethylen}diamin,

N—(S—methy1—2—pyridylmethyl)-ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N-(6—methyl—z—pyridylmethyl)—ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N—(4—methy1—2—pyridy1methyl)—ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N-(5—ethy1—2—pyridylmethyl)—ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N—(S-butyl—z—pyridylmethyl)—ethylen(eller ~trime-
thylen)diamin,

N—(4,6—dimethyl—2-pyridylmethyl)-ethylen(eller
-trimethylen)diamin,

N—(3—chlor—eryridylmethyl)—ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N-(3,5—dichlor—2—pyridylmethyl)—ethylen(ellcr ~tri-
methylen)diamin,

N—(5-f1uor—2—pyridy1methy1)—ethylen(eller ~trimethyl-
en)diamin,

N-(6-brom~2—pyridylmethyl)—ethylen(eller ~trimethy-
len)diamin,

N—[2—(S-ethyl—Z—pyridyl)ethyll—ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N—(6—chlor—4—methy1—2—pyridy1methyl)-ethylen(eller
~-trimethylen)diamin,

N-(S—methyl—3—pyridy1methy1)-ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N—(2-methyl—S—pyridylmethyl)—ethylen(eller -trime-

thylen)diamin,
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N-{(2-chlor-3-pyridylmethyl) -ethylen(eller —trime-
thylen)diamin,

N-{5-chlor-3-pyridylmethyl) ~ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N-(5-brom-3-pyridylmethyl) -ethylen{eller -trime-
thylendiamin,

N~ (2-brom-5-pyridylmethyl) -ethylen(ecller ~trime-
thylen)diamin,

N-(5-fluor-3-pyridylmethyl) -ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N-(2-fluor-5-pyridylmethyl) ~ethylen(eller —trime-
thylen)diamin,

N-[1-(2-fluor-5-pyridyl)ethyl}-ethylen(eller ~tri-
methylen)diamin,

N—[2-methyl—l—(2-f1uor—5~pyr1dyl)propyl]—ethylen-
(eller -trimethylen)diamin,

N-(2-chlor-6-methyl-3~pyridylmethyl)~ethylen (eller
~trimethylen)diamin,

N-(2,4-dichlor-5-pyridylmethyl) -ethylen({eller -tri-
methylen)diamin,

N-(2,6-dichlor-3-pyridylmethyl) -ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N-(2,4-dibrom~5-pyridylmethyl)-ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,

N-(2,4-difluor-5-pyridylmethyl) -ethylen(ellexr -tri-
methylen)diamin,

N-(2-methoxy-3-pyridylmethyl)-ethylen{eller —-trime-
thylen)diamin,

N-{(2-methoxy~5-pyridylmethyl) -ethylen(eller ~trime-
thylen)diamin,

N-(2-ethoxy-5-pyridylmethyl) ~ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,

N-(2-isopropoxy-5-pyridylmethyl) -ethylen(eller ~tri-
methylen)diamin,

N—(2-methylthio—S—pyridylmethyl)—ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
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N—(4—methy1-2—methylthio-s-pyridylmethyl)—ethy—
len{eller -trimethylen)diamin,
N—(2—ethylthio—S—pyridylmethyl)—ethylcn(eller -tri-
methylen)diamin,
N—(2—methylsulfinyl-S—pyridylmethyl)—ethylen(eller
-trimethylen}diamin,
N—(2—methylsu1fony1—5—pyridylmethyl)-ethylen(eller
—-trimethylen)diamin,
N-(4—chlor—2-fluor—S—pyridylmethyl)—ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N-(6-chlor-2-methyl-3-pyridylmethyl)-ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N-(2-chlor—4-methyl~5-pyridylmethyl)-ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N—(2—a11y1—5—pyridylmethyl)—ethylen(eller -trime-
thylen)diamin,
N—(2—propargyl—S—pyridylmethyl)—ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N~(2,3—dichlor-5-pyridylmethyl)—ethylen(eller -tri-
metﬁylen)diamin,
N-[2-(1—propeny1)—S—pyridylmethyl]~ethylen(eller
-trimethylen)diamin,
N—(2—chlor—4—pyridy1methyl)-ethylen(eller ~-trime-
thylen)diamin,
N—(2—f1uor-4-pyridy1methyl)—ethylen(eller ~trime-
thylen)diamin,
N~(2,6—dichlor—4—pyridylmethyl)—ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N—(2—methy1—4—pyridylmethyl)—ethylen(eller -tri-
methylen)diamin,
N—[l—(2—chlor—4-pyridyl)ethyl]—ethylen(eller ~-tri-
methylen)diamin,
N—(2—chlor—6—methy1—4—pyridylmethyl)-ethylen(eller
-trime.hylen)diamin,
N—(2,6-dimethyl—4—pyridy1methyl)—ethylen(eller

-trimethylen)diamin,
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N-(2-brom—4-pyridy1methyl)—ethylen(eller -trime-
diamin,
N-(2,6~dibrom-4—pyridylmethyl)—ethylen(eller ~tri-

methylen)diamin,

N~(2,6~dichlor—4—pyridylmethyl)—ethylen(eller -tri-

methylen)diamin,

N—(3—chlor-2~f1uor—5—pyridylmethyl)—ethylen(c]ler

~trimethylen)diamin,

N—(3—brom—2—fluor—5—pyridylmethyl)—ethylen(eller

-trimethylen)diamin,

N-(2-chlor-3-fluor—5-pyridylmethyl)-ethylen(eller

~trimethylen)diamin,

{eller

diamin,

(eller

diamin,

amin,

N—(3-Chlor—2—methylthio—S—pyridylmethyl)—ethylen—
—-trimethylen)diamin,
2~amino—1-(4—pyr1dy1methylamino)propan,
2—amino—2-methyl-(3—pyridylmethy1amino)propan,
N-(4—pyridy1methyl)-2,2—dimethyltrimethylendiamin,
2—amino—1—(2—chlor—5~pyridylmethylamino)propan,
N-(2—Chlor-5-pyridy1methy1)—2—methy1trimethylen—

N-(3—pyridy1methyl)—N'-methylethylendiamin,
N-(2-chlor—5-pyridylmethyl)—N'—methylethylen-
~trimethylen)diamin,
N—(2—fluor—5-pyridy1methy1)—N'—isopropylethylen-

N-(2-chlor-5—pyridylmethyl)—N'—benzylethylendi-

N-(2-chlor—S—pyridylmethyl)—N'—(3—pyridy1methy1)-

ethylendiamin,

N—(2—chlor—5-pyridy1methyl)-N’—(1-methy1—4—

-“Pyrazolylmethyl)ethylendiamin,

thiol,

thiol,

2—methyl—2—(2—methy1-5—pyridylmethylamino-ethan—

1—methyl-2-(2-chlor—S-pyridylmethylamino)ethan—
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2-(4—pyridylmethylamino)ethanol,
2—(3—pyridy1methy1amino)ethanol,
3-(2—methyl—3-pyridy1methy1)propanol,
2-(2-methyl-5-pyridylmethyl)ethanol,
2—(2-chlor—5-pyridy1methy1)ethanol,
3—(2—trif1uormethy1—5—pyridylmethyl)propanol,
N—(l—methyl—4—pyrazolylmethyl)—2,2-dimethy1trime—
thylendiamin,
N,N'-bis~(5-methy1—2—fuffuryl)ethylendiamin,
N-(3-methyl-S—isoxazolylmethyl)—N'—(l—methyl—
—4—pyrazolylmethy1)ethylen(eller trimethylen)diamin,
2—(3-methyl—S—isoxazolylmcthylamino)ethanthiol,
3—(l—isopropy1—4-pyrazolylmethylamino)propanthiol,
2—(1,2,S—thiadiazol-3—ylmethylamino)ethanthiol,
2—(2-trifluormethyl-5—thiazoly1methylamino)ethan-

thiol,
2-(3-methyl-5-isoxazolylmethylamino)ethanol,
2-(4—isothiazolylmethylamino)ethanol,
2-(5—oxazolylmethy1amino)ethanol,
2-(3—trifluormethyl-s—isoxazolylmethylamino)etha—
nol,

2—(5—pyrimidinylmethylamino)ethanthiol,
2—(3—trifluormethyl—s—pyridazinylmethylamino)—
ethanthiol,
2—(2-methyl—S—pyrazinylmethylamino)ethanthiol,
2—(3—pyrazinylmethy1amino)ethanol,
2—(3-chlor—G—pyridazinylmethylamino)ethanol,
2-amino-1-(2-pyradinylmethyl)aminopropan,
N—(S—pyrimidinylmethyl)—N'—(1—methy1-4—pyrazoly1-
methyl)ethylendiamin, og
N—(3—chlor—6—pyridazinylmcthyl)—N'—methylethylen-
diamin.
som ovenfor navnt omfatter forbindelserne med form-
len II hidtil ukendte forbindelser.
sifremt forbindelserne med formlen II har den f@l-
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R R° rY R
2

1] 1 v 1 ]
2~CH-NH-C ——Cy—C —X°H (IIa)

R6 R3 Rl

hvori n, R1 R2, R3, R4, RS, RG, R og 2 har de samme be-

r

tydninger som navnt ovenfor,

'
X2 er et oxygen eller —N—Rlo,

2

og Rlo har de samme betydninger som ovenfor angivet,
kan man f& forbindelserne med formlen IIa ved, at man
g) omsztter forbindelserne med den ovennavnte for-

mel VIITI med forbindelserne med formlen

rR> r? g2
HZN-9-—+§}E—§-X2H (IX)
R6 Rr3 gl
1 2 3 4 5 6 2

hvori n, R°, R, R°, R", R, R 0g X har de samme be-
tydninger som angivet ovenfor,

om hensigtsme®ssigt i narvarelse af indifferente oplgsnings-
midler og i narvarelse af syreaccepterende midler.

Hvis man til fremgangsmiden gq) eksempelvis anvender
pyrazinylmethylchlorid og ethylendiamin som udgangsmate-
rialer, kan forlgbet af omsatningen vises ved det fglgen-
de reaktionsskema:

E:ELt - ¥ H,N-(CH,),-NH,
H,C1

N :
— (L

SN NH—(CHZ)Z-NHZ

Man far forbindelserne med formlen II ved, at man
h) omsztter forbindelserne med formlen
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o
Z-C-R (X)

5 hvori 2 og R har de samme betydninger som ovenfor angivet,

med forbindelserne med formlen

[ |_ 1 XT)
HzN-C-——%C+;‘C X"H (

10
hvori Rl, R2, R3, R4, R5, R6 og X1 har de samme betydnin-
ger som ovenfor angivet,
og man reducerer de tilvejebragte produkter, om hensigts-
messigt, i narvarelse af indifferente oplgsningsmidler.
18 Hvis man til fremgangsmiden h) eksempelvis anven-
der 6-chlor-nikotinaldehyd og 3-aminopropanthiol som ud-
gangsmaterialer, kan forlgbet af omsaztningen vises ved

det fglgende reaktionsskema:

(0]

20 w _
Cl*z;3>-c—ﬂ + HZN—(CH2)3 SH

H
H
— Cl-<Z;S>—C<::>
25 + H
—_— - -NH~ -
c1© CH,-NH- (CH,,) ySH

vderligere kan man, hvis man til fremgangsmaden
h) eksempelvis anvender 5-pyrimidincarbaldehyd og ethy-
30 lendiamin som udgangsmaterialerne, vise forlgbet af om-
é satningen ved det fglgende reaktionsskema:

35
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N
/7 N\ - -
g__ CHO + H,N-(CH,),-NH,
N \>
7/ - =N - -
— (N__ CH=N (caz)2 NH,

—+(H) &t\> -CH,-NH~ (CH,) ,-NH
= 2 27 27NH,

Forbindelserne med formlen VIIT til fremgangsmide
g} er de samme som udgangsmaterialerne til fremgangsml-
den f) som navnt nedenfor.

Forbindelserne med formlen IX, som omfatter bide
kendte og hidtil ukendte forbindelser, kan let fremstil-
les ved kendte fremgangsmader.

Som eksempler pd forbindelser med formlen IX kan
man navne:

ethylendiamin, og trimethylendiamin (se tysk of-
fentligggrelsesskrift nr. 2.732.660 og fransk patent-
skrift nr. 1.499.785).

Man kan ogsd navne 2-aminoethanol og 3-aminopro-
panol, som er velkendte forbindelser inden for den or-
ganiske kemi.

Yderligere indgdr N-benzyl-ethyl (eller —trimethy-
len)diaminer (se japansk patentansggning nr. 78,971/19685,
tysk offentligggrelsesskrift nr. 2.514.402, tysk offent-
ligggrelsesskrift nr. 2.732.660 og japansk patentansgg-
ning nx. 68.551/1985) og N-substituerede alkyl-ethylen-
(eller trimethylen)diaminer, som svarer til ethylendia-
miner eller trimethylendiaminer i den ovennavnte formel
IT, ogsd som eksempler p& forbindelser med formlen IX.

I praksis kan man ved fremgangsmade g) let tilveje-
bringe de ¢nskede forbindelser med formlen IT ved at om-
S&tte forbindelserne med formlen VII med forbindelserne
med formlen IX i indifferente oplgsningsmidler, sisom be-



i
i1

10

20

25

30

35

DK 172809 B1

48

lyst i fremgangsmade a), der beskrives 1 detaljer nedenfor.

Fremgangsmdden g) kan let udfgres ved at anvende
mere end 1 mol, eksempelvis ca. 5 mol, af forbindelserne
med formlen IX pr. mol af forbindelserne med formlen VIII
ved en reaktionstemperatur inden for et omrdde af eksem-
pelvis fra O til 50°C.

Forbindelserne med formlen X, der anvendes som ud-
gangsmateriale ved fremgangsmidden h) , omfatter til ster-
stedelen kendte forbindelser.

Som eksempler kan man n&vneé:

6-chlornikotinaldehyd,

6-bromnikotinaldehyd,

6-fluornikotinaldehyd,

5-acetyl-2-chlorpyridin,

S,6—dichlornikotina1dehyd,

5-chlor-6-fluornikotinaldehyd,

2—chlor—4—pyridylcarbaldehyd,
3-chlor-2-pyridincarbaldehyd,
3,S—dichlor—Z-pyridincarbaldehyd,
5~f1uor—2—pyridincarbaldehyd,
6-brom-2-pyridincarbaldehyd,
2-chlornikotinaldehyd,

5-chlornikotinaldehyd,

5-bromnikotinaldehyd,

5-fluornikotinaldehyd,

5-acetyl-2~-fluorpyridin,

4,6—dichlornicotinaldehyd,

4,G—dibromnicotinaldehyd,
2,6-dif1uor—4—pyridincarbaldehyd,
2-fluor-4-pyridincarbaldehyd,
2,6-dibrom—4—pyridincarbaldehyd,
5-brom-6-fluornikot inaldehyd,
6-chlor-5-fluornikotinaldehyd,
2—chlor—5—propionylpyridin,

nikotinaldehyd,
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4-pyridincarbaldehyd,
6-methylnikotinaldehyd,
6~ethylnikotinaldehyd,
6-allylnikotinaldehyd,

6 ~propargylnikotinaldehyd,
6-methoxynikotinaldehyd,
6-methylthionikotinaldehyd,
6-methylsulfonylnikotinaldehyd,
6-chlor-4-methylnikotinaldehyd,
3-acetylpyridin,

6-nitronikotinaldehyd,
6-cyanonikotinaldehyd,
6-methylsulfinylnikotinaldehyd,
6~phenylnikotinaldechyd,
6-benzylnikotinaldehyd,
6-phenoxynikotinaldehyd,
6-(2~ethoxyethyl)nikotinaldehyd,
6~trichlormethylnikotinaldehyd,
6-methoxymethylnikotinaldehyqd,
6~difluormethoxynikotinaldehyd,
6-trifluormethoxynikotinaldehyd,
6-(2,2,2-trifluorethoxy)nikotinaldehyd,
6-chlordifluormethylthionikotinaldehyd
6~trifluormethylthionikotinaldehyd,
6-difluormethylnikotinaldehyd,
6-trifluormethylsulfonylnikotinaldehyd,

’

6-trifluormethylsulfinylnikotinaldehyd,
6-(2,2-dichlorvinyl)nikotinaldehyd,
4-pyrimidincarbaldehyd,
2-methyl-4-pyrimidincarbaldehyd,

DK 172809 B1

2-methyl-~6-oxo-1H,6H-dihydropyrimidin-4-carbaldehyd,

5-pyrimidincarbaldehyd,
2-methyl-5-pyrimidincarbaldehyd,
2-dimethylamino-5-pyrimidincarbaldehyd,
2,4,6-trichlor-5-pyrimidincarbaldehyd,
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pyrazylcarbaldehyd,

acetylpyrazin,
2-methyl-5-pyrazincarbaldehyd,
3-pyridazincarbaldehyd,
2-chlor-4-pyrimidincarbaldehyd,
4-chlor-6-pyrimidincarbaldehyd,
4-methyl-6-pyrimidincarbaldehyd,
2—fluor—S-pyrimidincarbaldehyd,
S-acetyl-2-fluorpyrimidin,
2-chlor-S-pyrimidincarbaldehyd,
2-isopropyl-5-pyrimidincarbaldehyd,
2-chlordifluormethyl~-S-pyrimidincarbaldehyad,
2-trifluormethyl-5-pyrimidincarbaldehyad,
2-bromdifluormethyl-5-pyrimidincarbaldehyd,
2-methoxy-5-pyrimidincarbaldehyd,
2-difluormethoxy-5-pyrimidincarbaldehyd,
2-trifluormethoxy-5-pyrimidincarbaldehyd,
2-(2,2,2—trif1uorethoxy)—S—pyrimidincarbaldehyd,
2—methylthio—S—pyrimidincarbaldehyd,
2-ethylthio—5—pyrimidincarbaldehyd,
2—difluorethylthio—s—pyrimidincarbaldehyd,
2-trifluormethylthio-5-pyrimidincarbaldehyd,
2-nitro-5~pyrazincarbaldehyd,
2—cyano—S—pyrazincarbaldehyd,
2-chlor-5-pyrazincarbaldehyd,
2-trifluormethyl-5-pyrazincarbaldehyd,
3-fluor-6-pyridazincarbaldehyd,
3-methyl-6-pyridazincarbaldehyd,
4-pyridazincarbaldehyd,
3-chlor-6-pyridazincarbaldehyd,
3-trifluormethyl-6-pyridazincarbaldehyd,
1,3,5-triazin-2-carbaldehyd,
3—chlor—l,2,4-triazin—6-carbaldehyd,
3,5—dichlor—l,2,4—triazin—6—carbaldehyd, og
3—ch10r—1,2,4,5-tetrazin-G—carbaldehyd.

DK 172809 B1
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Forbindelserne med formlen X kan fremstilles ifglge
forskellige g®ngse fremgangsmider. De beskrives specielt
nedenfor,

Eksempelvis kan man fremstille pyridincarbaldehy- -
derne med formlen X ved at omsaztte de tilsvarende vinyl-
pyridiner ifplge ozonolyse-reaktionen (jfr. J. Org. Chem.,
vol. 26, 4912-4914), oq ifplge britisk patentskrift nr.
2.002.368 kan man aflede 6-chlornikotinaldehyd ud fra 2-
~chlor-5-pyridylcarbonitril.

Yderligere kan man almindeligvis fremstille forbin-
delser med formlen X uden vanskeligheder, ifplge en g®ngs
fremgangsmdde, ved at reducere de tilsvarende carboxyl-
syrer og estrene deraf eller ved Vilsmeier—reaktioneh.

Eksempelvis kan man ogsd fremstille pyridincarbal-
dehyder ved reduktion af de tilsvarende pyridincarboxyl-
Syrer og estrene deraf (jfr. Org. React., vol. 8, 218-257).

Man kan ogsd fremstille forbindelserne med formlen
X direkte ved ringdannelse. Eksempelvis f&r man vedrgrende
4-pyrimidincarbaldehyd den tilsvarende 2-methylthio-4-me-
thyl-6-pyrimidincarbaldehydacetal ved omsatning af di-
ethoxyacetylacetone med S-methylisothio-urinstof. Ved pa-
fglgende reduktion og behandling med saltsyre fis 4-me-
thyl-6-pyrimidincarbaldehyd. Anvendelsen af diethoxyace-
tylacetone-derivater til denne omsztning kan fgre til
fremstillingen af lignende forbindelser s3som 4-pyrimidin-
carbaldehyd, 2-methyl-4-pyrimidincarbaldehyd og 2-triflu-
ormethyl-4-pyrimidincarbaldehyd (beskrevet i Chem. Ber.,
bind 97, s. 3407-3417). Man kender mange fremgangsmider
til fremstilling af S5-pyrimidincarbaldehyder inden for
den organiske kemis omride.

Eksempelvis kan man fremstille 5-pyrimidincarbal-
dehyd ved at indfgre en formylgruppe i S-stillingen i 4-
~hydroxy-6-oxodihydropyrimidin ved hjelp af Vilsmeier-re-
aktionen, idet man halogenerer produktet til dannelse af
4,6-dichlor-5-formylpyrimidin og derp3 dehalogenerer den
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resulterende forbindelse (Liebigs Ann. Chem., bind 766, s.
73-83, og Monatsh. Chem. bind 96, s. 1567-1572) . Ved at
anvende denne reaktion kan man fremstille 2-alkyl-substi-
tuerede og 2-halogenalkyl-substituerede 5-pyrimidincarbal-
dehyder. 5-Pyrimidincarbaldehyder med andre substituenter
ved 2-stillingen er beskrevet 1 japansk patentskrift nr.
59.669/1984.

Eksempelvis fir man 5-pyrimidincarbaldehyder med
substituenter s&isom alkyl, alkoxy, alkylthio eller alkyl-
amino ved 2-stillingen ved at omsatte {2—[(dimethy1amino)—
methylen]propandiyliden}bis[dimethylaminoperchlorat] (be-—-
skrevet i Collect. Czch. Chem. Comm., bind 30, s. 2125)
med egnede amidinhydrochlorider.

Hvad angdr S-pyrimidincarbaldehyder med halogen i
2-stillingen, kan man eksempelvis f3 2-chlor-S5-pyrimidin-
carbaldehyd ved at chlorere ethyl-2-oxo-1,2-dihydro-5-
-pyrimidincarboxylat med phosphoroxychlorid til dannelse
af ethyl-2-chlor-5-pyrimidin-carboxylat (Chem. Pharm.
Bull., bind 12, s. 804-808; et lignende eksempel i J. Org.
Chem., bind 29, s. 1740-1743), og reducere den tilvejebrag-
te forbindelse pd gzngs made. Da chloratomet ved 2-stillin-
gen er aktivt, kan det ombyttes med en anden substituent,
s&som 2-fluor, ved at anvende kaliumchlorid.

Hvad angdr pyridazincarbaldehyder, er 3- og 4-py-
ridazincarbaldehyder beskrevne pd side 213 i Monatsh.
Chem., bind 108, og methyl-substituerede pyridazincarbal-
dehyder i J. Heterocycle. Chem. bind 17, s. 1501.

Endvidere, hvad angdr 5-leddede heterocycliske carb-
aldehyder, er de beskrevet nedenfor. Furfural er en kendt
forbindelse og kan let tillade indfgrelse af et halogen-
atom i furanringen. Eksempelvis kan man fremstille S-chlor-
furfural og 4,5-dichlorfurfural ud fra furfural (Zh. Org.
Khim., bind 11, s. 1955-1958). 5-Nitrofurfural er ogsd en
let tilgangelig kendt forbindelse. 5-Cyano~furfural er en
forbindelse, der er beskrevet i Tetrahedron, bind 39, s.
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3881, og 5-phenoxyfurfural er en forbindelse, der er be-
skrevet i Chem. Pharm. Bull., bind 28, nr. 9, s. 2846,
Furancarbaldehyder, forskellig fra furfural, alkyl-sub-
stituerede, is@r methyl-substituerede, furfuraler og an--
dre furancarbaldehyder er ogsd kendte produkter og kan
let tilvejebringes.

Thiophencarbonylaldehyd er en kendt forbindelse, og et
halogenatom kan let indfgres i thiophenringen. Eksempel-
vis kan man fremstille 2,3-dichlor-4-thiophencarbaldehyd ud
fra 3-thiophencarbaldehyd (Tetrahedron, bind 32, s. 1403~
-1406). 2,3-Dibrom-5-thiophencarbaldehyd kan fremstilles
ud fra 2-thiocarbaldehyd (J. Org. Chem., bind 41, s. 2835).
Alkyl-substituerede, isar methyl-substituerede, thioﬁhen—
carbaldehyder er ogsd kendte forbindelser. Alkylthio-sub-
stituerede eller halogenalkylthio-substituerede thiophe-
noncarbaldehyder kan fds ved at alkylere eller halogenal-
kylere mercapto-substitueret thiophencarbaldehyd. Eksem-~
pelvis er 2-methylthio-5-thiophencarbaldehyd en kendt
forbindelse, der er beskrevet i Zh. Obshch. Khim., bind
34, s. 4010-4015. Almindeligvis kan man fremstille alkyl-
thio-substituerede eller halogenalkylthio-substituerede
heterocycliske carbaldehyder ved de ovennavnte fremgangs-
mader.

Nitro-substituerede thiophencarbaldehyder kan let
fremstilles ved nitrering af thiophenringen. Eksempelvis
er 4-nitro-2-thiophencarbaldehyd og 2-nitro-4-thiophen-
carbaldehyd kendte forbindelser, der er beskrevet i Bull.
Soc. Chim. France. 1963, s. 479-484.

Pyrrolcarbaldehyder er kendte forbindelser. 1-Me-
thyl-2-pyrrolcarbaldehyd kan fremstilles ud fra l-methyl-
pyrrol ved Vilsmeier-reaktionen eller ved at methylere
2-pyrrolcarbaldehyd (Beilstein, bind 21, I, s. 279).

4-Iso-thiazol-carbaldehyd kan fremstilles ud fra
4-isothiazolylcarboxylsyre (J. Medicin. Chem., bind 13,
s. 1208-1212), og 5~isothiazolcarbaldehyd kan fremstilles



DK 172809 B1

54

5-isothiazolyllithium (J. Chem. Soc. 1964, s. 446-451).
5-Pyrazolcarbaldehyd og 3-methyl-5-pyrazolcarbal-
dehyd kan fremstilles ved direkte ringsyntese (Chem. Ber.,
) bind 97, s. 3407-3417). Ved en lignende fremgangsmade kan'
- 5 man fremstille 3-trifluormethyl-S-pyrazolcarbaldehyd.

Man kan indfe¢re en formylgruppe i 4-stillingen af
en N-alkyl- eller N-aryl-pyrazol ved hijzlp af Vilsmeier-
-reaktionen. Man kan f3a 4-pyrazolcarbaldehyd ved at fjer-
ne benzyl fra N—benzyl—4—pyrazolcarba1dehyd (J. Chem. Soc.,

10 1957, s. 3314 og 1115).

4-Methyl—S—imidazolcarbaldehyd og l-methyl-5-imid-
azolcarbaldehyd er kendte forbindelser (J. Pharm. Soc.
Japan, bind 60, s. 184-188; J.A.C.S., bind 71, s. 2444~
-2428) .

15 Mange substituerede thiazolcarbaldehyder er kendte
(japansk patentskrift nr. 206.370/1984; Chem. Ab., bind
62, 7764d4; Chem. Ber., bind 101, s. 3872). Eksempelvis
kan man fremstille s-chlorthiazol-5-carbaldehyd ved li-
thiering med butyllithium, fulgt af formylering. Substi-

20 tuerede 1,3,4-thiadiazolcarbaldehyder er ogsd kendte for-
bindelser (japansk patentskrift nr. 206.370/1984). 1,2,3-
~-Thiadiazol-5-carbaldehyd er ogsi en kendt forbindelse
(britisk patentskrift nr. 1.113.705).

Forbindelserne med formlen XI til fremgangsmaden

25 h) omfatter forbindelserne med den ovennavnte formel IX.
Yderligere angives som eksempler 2-aminoethanthiol og 3-
-propanthiol (jfr. J. Org. Chem., bind 27, s. 4712-4713),
og aminoalkanthiolerne, baseret pé& dem, kan ogsd indbe-
fattes.

30 Eksempelvis kan, safremt x>

er et svovlatom, den
ovennavnte fremgangsmide h) udfgres pa samme mide som
beskrevet i J. Org. Chem., bind 27, s. 2452-2457 og s.
4712-4713.
Nir man udferer fremgangsmide c) kan man som for-
35 ste trin fremstille thiazolidinerne eller tetrahydrothia-
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Zinerne som mellemprodukter ved at omsatte forbindelserne
med formlen X med forbindelserne med formlen XI i nerve-
relse af et indifferent oplgsningsmiddel, sdsom benzen, og
som naste trin kan mellemprodukterne reduceres ved hjalp -
af et reduceringsmiddel sasom natriumborhydrid, lithium-
aluminiumhydrid, aluminiumborhydrid og kaliumborhydrid

til fremstilling af forbindelserne med formlen IIb.

Nar man udfgrer fremgangsmdden h) i praksis, kan
thiazolidinerne eller tetrahydrothiazinerne som mellempro-
dukter ikke kun f&s ved at bortdestillere flygtigt mate-
riale efter omsatningen i det fgrste trin under formind-~
sket tryk, f.eks. 1 mm Hg, ved fra SO til 80°C, men kan
ogsd underkastes reduktionen direkte uden isoleringenl

Safremt X3 er —&—Rlo, kan man ifglge fremgangsm&-
den h) f& det gnskede produkt med formlen IIb ved at op-
varme udgangsmaterialerne ved tilbagesvaling i et indif-
ferent oplgsningsmiddel (s&som benzen) og direkte redu-
cere reaktionsblandingen pid gzngs mide uden at fraskille
den intermedizre Schiff-base eller imin, som det er vist
specifikt‘i et arbejdseksempel, angivet nedenfor.

Nir man udfgrer fremgangsmadden h), anvender man
fortrinsvis mere end 1 mol, eksempelvis ca. 5 mol, af
forbindelserne med formlen XI pr. mol af forbindelserne
af formlen X, og reaktionen udfgres fortrinsvis under at-
mosferiske tryk ved en temperatur pd sadvanligvis fra O
til 100°c.

Yderligere kan man som en alternativ fremgangsmide
til fremstilling af forbindelserne med formlen II, hvori
X1 er et svovlatom, ogsd omtale en fremgangsmide, som om-
fatter halogenering af forbindelserne med formlen ITI,
hvori xl €r et oxygenatom, med et halogeneringsmiddel, sa-
som thionylchlorid, og derefter omsetning af de tilveje-
bragte produkter med kaliumhydrogensulfid.

Forbindelserne med formlen ITI til fremgangsmaden
a) omfatter bdde kendte og hidtil ukendte forbindelser.
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Som eksempler pad kendte forbindelser kan man navne:
(se f.eks. Chem. Ber., bind 100, s. 591-604)

l-nitro-2,2-bis(methylthio)ethylen,

1-nitro-2,2-bis(ethylthio)ethylen,
l1-nitro-2,2-bis(benzylthio)ethylen og
2—nitromethylen~1,3—dithiolan.

De ovennavnte forbindelser kan fremstilles pad en
gezngs midde, som omfatter omsatning af nitromethan med car-
bondisulfid i narvarelse af base og alkylering af det re-
sulterende produkt.

Hvis man anvender andre nitroalkaner i stedet for
nitromethan ved denne fremgangsmdde, kan man let fremstil-
le lignende forbindelser, svarende til formlen IIT.

Yderligere, hvis de acylsubstituerede nitromethaner
anvendes i stedet for nitromethan ved fremgangsmaden, kan
man fremstille de g¢nskede forbindelser med formlen III.

Eksempelvis kan man, ndr benzoylnitromethan anven-
des, fremstille l—benzoyl-l-nitro—2,2—bismethylthioethy-
len, en hidtil ukendt forbindelse, og, hvis man anvender
acetylnitromethan, kan man let fremstille l-acetyl-l-ni-
tro-2,2-bis(methylthio)ethylen, en hidtil ukendt forbin-
delse.

Forbindelserne med formlen IV til fremgangsmdden b)
er kendte. (jfr. Chem. Abst., bind 44, s. 10l1lF, japansk
patentansggning nr. 137.473/1984) .

Som eksempler kan man nvne:

2,2~dichlornitroethylen,

1,2,2-trichlornitroethylen,
1-fluor-2,2-dinitroethylen,
l—methyl—z,2-dichlornitroethylen.

Forbindelserne med formlen V til fremgangsmade c)
er kendte. (jfr. J. Org. Chem., bind 25, s. 1312, ibid.,
bind 28, s. 1281-1283, Chem. Ber., 75B, s. 1323-1330, ja-
pansk patentansggning nr. 48.978/1985) .

Som eksempler kan man navne:
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2,2,2-trichlor-l-nitroethan,

1,2,2,2-tetrachlor-l-nitroethan,

2,2 2-trifluor-l-nitroethan.

Formlen VI giver en almen definition af de forbin-'
delser, der er forngdne som et udgangsmateriale til frem-
gangsmdden e), baseret pd ovennavnte definition af n, Rl,

RZ, R3, rY, RS,RG, X, R og 2.

I formlen VI har n, Rl, R2, R3, R4, RS, RG, X R

©g Z fortrinsvis de betydninger, der allerede er angivet
ovenfor.

Forbindelserne med formlen VI omfatter bidde kendte
og hidtil ukendte forbindelser. Eksempelvis er 2-imino-3-
—(4-pyrimidylmethyl)-thiazolidin beskrevet i J. Med. Chem.
bind 22, s. 237-247.

Andre forbindelser, der svarer til formlen VI, kan
ogséd fremstilles pd samme mide som beskrevet i ovennavnte
reference.

Forbindelserne med formlen VI kan eksempelvis frem-
stilles ved at omsatte de ovennavnte forbindelser ved form-
len IT med halogencyanider.

Denne omsztning kan let gennemfgres ved at blande
reaktanterne under omrgring 1 indifferente oplgsningsmid-
ler, og de resulterende produkter kan fis i form af et
hydrohalogenid.

Som specifikke eksempler p& forbindelser med form-
len VI (i form af et hydrohalogenid) kan man navne:

Hydrobromider eller hydrochlorider af

1—(2-chlor—5~pyridy1methy1)—2—iminoimidazolidin,

1~(2—chlor—S—pyrimidylmethyl)—2—iminotetrahydro—
pyrimidin,

1-(2-fluor-5-pyrimidylmethyl) -2-iminoimidazolidin,

1—(2—brom—5—pyridy1methyl)-2-iminoimidazolidin,

1—(2-trifluormethyl~5—pyridylmethy1)—2—iminoimida—
zolidin,

1—(2—methyl—5—pyr1dy1methyl)-2—1minoimidazolidin,
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l—(3—pyridy1methyl)-2—iminoimidazolidin,
l-(3—pyridylmethyl)—2—tetrahydropyrimidin,
1—(2—trifluormethoxy—5—pyridylmethyl)-2—iminoimid-
azolidin) og .
1~(2~methoxy—5—pyridy1methy1)—2—iminoimidazolidin.
Formlen VII giver en generel definition af de for-
bindelser, der er forngdne som et udgangsmateriale til
fremgangsmdden f) baseret pid ovennavnte definition af n,
gl ®2, &3, r?, R®, R®, X o9 Y.
1 formlen VII har n, Rl, Rz, R3, R4, RS, RG, X og
Y fortrinsvis de betydninger, der allerede er angivet oven-
for.
Forbindelserne med formlen VII er til st¢rstedélen
kendte forbindelser.
Som eksempler kan man navne:
2-nitromethylenimidazolidin,
2—nitromethylentetrahydropyrimidin,
4,4—dimethy1—2—nitromethylenimidazolidin,
3—methyl~2—nitromethylenimidazolidin,
3—a11y1—2-nitromethylenimidazolidin,
3—propargyl—2—nitromethy1enimidazolidin,
3-(3—chlora11yl)—2—nitromethylenimidazolidin,
3—acetyl—2-nitromethylenimidazolidin,
3—ch10racety1—2—nitromethylenimidazolidin,
3-benzoyl—2—nitromethylenimidazolidin,
3—p-tosyl-2—nitromethylenimidazolidin,
2-nitromethylenthiazolidin,
2+nitromethylen—tetrahydro—2H~1,3-thiazin,
2—nitromethy1en—5—methy1thiazolidin,
2—nitromethylenoxazolidin,
2-nitromethylen-4-methyloxazolidin,
2—nitromethylen—tetrahydro—ZH—l,3—oxazin,
2-nitromethylenpyrolidin,
2-nitromethylenpiperidin,
2-(l-nitroethyliden)imidazolidin,
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2—(1-nitro-Z—fluorethyliden)imidazolidin,

2- (phenyl, nitromethylen)imidazolidin,
2-(l—nitro—2,2,2—trifluorethyliden)imidazolidin,
ethyl, nitro(imidazolidin-2-yliden)acetat,

n-butyl, nitro(tetrahydropyrimidin-2-yliden)acetat,
o0-tolyl, nitro(imidazolidin-2-yliden)acetat,
p-chlorphenyl, nitro(imidazolidin-2-yliden)acetat,
p-nitrophenyl, nitro(imidazolidin-2-yliden)acetat,
2-(methylthionitromethylen)imidazolidin,
2-(propylthionitromethylen)imidazolidin,
2-[(4~-chlorphenylthio)nitromethylen]imidazolidin,
2-(acetylnitromethylen)imidazolidin,
2-(dinitromethy1en)imidazolidin,
2-(benzoylnitromethylen) imidazolidin,

ethyl, nitro(l-ethoxycarbonylimidazolidin-2-yliden) -

phenyl, nitro(l-phenylthiocarbonylimidazolidin-2-

~yliden) thiolacetat,

-thiazi

2-(phenylthionitromethylen) -1-phenylthioimidazolidin,
2-(l-nitroethyliden)-tetrahydro-2H-1, 3-thiazin,
2-(l1-nitro-3-butynyliden) thiazolidin,
2-(l-nitro—3-butyny1iden)—tetrahydro—2H—1,3—thiazin,
2-(1-nitro-2-phenylethyliden) thiazolidin,
2—(3—acety1—l—nitropropyliden)-tetrahydro—2H~l,3—

n,

2—(3-cyano-l—nitropropy1iden)—tetrahydro-ZH—l,B—

~thiazin,

methyl, 4—nitro-4-(thiazolidin—2—yliden)butylacetat,
2—(2—ethylthio-1-nitroethyliden)—tetrahydro-2H-1,3—

~thiazin,

acetat,

acetat,

2—(2-dimethylamino-1—nitroethyliden)thiazolidin,
ethyl, nitro(tetrahydro-ZH—l,3-thiazin~2—yliden)—

phenyl, nitro(tetrahydro-2H-1,3-thiazin-2-yliden) -
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2-formylnitromethylenthiazolidin,
2—acetylnitromethylen-tetrahydro—2H—l,3—thiazin,
2—benzoy1nitromethylen—tetrahydro-ZH—l,3—thiazin,
2-pheny1thionitromethylen—tetrahydro-2H—1,3~thiazin,
5 ethyl, nitro(oxazolidin-2-yliden)acetat,
ethyl, nitro(tetrahydro—ZH-l,3—oxazin-2—y1iden)ace—
tat,
3—methy1-2-nitromethylenpyrolidin,
3-fluor-2-nitromethylenpiperidin,
10 methyl, nitro (pyrolidin-2-yliden)acetat,
- 3—methylthio—2—nitromethylenpiperidin,
ethyl, nitro(thiazolidin-2-yliden)acetat,
2-nitroiminoimidazolidin,
4,4—dimethyl—Z—nitroiminoimidazolidin,

15 2-nitroiminotetrahydropyrimidin}
3—methyl—2—nitroiminoimidazolidin,
3—isopropyl—2—nitroiminoimidazolidin,
3—(2—ethoxyethyl)—2—nitroiminoimidazolidin,
3-ethoxycarbonyl—2—nitroiminoimidazolidin,

20 3-pheny1thio-2-nitroiminoimidazolidin,
3-formyl-2-nitroiminoimidazolidin,
3-acetyl—2—nitroiminotetrahydropyrimidin,
3—(2—brom—3,3~dimethylbutynyl)—2—nitroimidazolidin,
3—(2—trif1uormethylbenzoy1)—2—nitroiminoimidazoli-

25 din,
3—(2,4—dichlor—3—methylbenzoyl)—2-nitroiminoimid—

azolidin,
3-(4—methoxybenzoyl)—2—nitroiminoimidazolidin,
3—(3—chlorpropylsulfony1)-2—nitroiminoimidazolidin,

30 3—(2—dif1uormethoxybenzoyl)—2-nitroiminotetrahydro—

pyrimidin,
3-phenoxycarbonyl—2—nitroiminoimidazolidin,
3—(2-froyl)-2—nitroiminotetrahydropyrimidin,
3—(2—methy1thiazol—5—ylcarbonyl)-2—nitroiminoimid-

35 azolidin,
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3-(diethoxyphosphono) -2-nitroiminoimidazolidin,

3-(5-nitro-2-methylbenzensulfonyl)-2-nitroimino-
imidazolidin,

2-nitroiminothiazolidin,

2-nitroiminotetrahydro-2H-1,3-thiazin,

2-nitroiminoxazolidin,
4-methyl-2-pitroiminooxazolidin,
2-nitroiminopyrolidin,

2-nitroiminopiperidin,

3-methyl-2-nitroiminopyrolidin og

2-nitroiminotetrahydro-2H-1, 3-oxazin.

2-Nitromethylen-imidazolidiner (eller tetrahydropy-
rimidiner) med den ovennavnte formel VII er kendte forbin-
delser (jfr. eksempelvis Chem. Ber., bind 100, s. 591-604,
belgisk patentskrift nr. 821.281 og US-patentskrift nr.
3.971.774.

Yderligere kan man fremstille N-acylderivater ud
fra 2-nitromethylenimidazolidiner (eller tetrahydropyrimi-
diner) ved kendte fremgangsmdder (jfr. japansk patentan-
s¢gning nr. 67.473/1985 og 61.575/1985).

Endvidere kan man, ndr det drejer sig om en anden
gruppe, foruden en nitrogruppe, bundet til methylengruppen
i 2-nitromethylen-imidazolidiner (eller tetrahydropyrimidi-
ner), fremstille forbindelserne med formlen VII ifglge
kendte fremgangsmidder, beskrevet i US-patentskrift nr.
3.996.372, 4.002.765, 4.042.696, 4.052.411, 4.053.619,
4.053.622 og 4.053.623 og japansk patentansggning nr.
151.727/1977 og belgisk patentskrift nr. 821.282.

2-Nitromethylen-thiazolidiner (eller tetrahydro-2H-
-1,3-thiaziner) er ogsd for stgrste delen kendte forbin-
delser, som let kan fremstilles, eksempelvis ved omsatning
af aminoalkandioler med forbindelserne med den ovennavnte
formel III, som kan erstattes med forbindelserne med den
ovennavnte formel IV eller formel V.

Endvidere kan 2-stillingen i 2-nitromethylen-thiazo-
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lidiner (eller tetrahydro-2H-1,3-thiaziner) substitueres
ved forskellige kendte fremgangsmdder til tilvejebringel-
se af #nskede udgangsmaterialer med formlen VIT. (Jfr.
US-patent nr. 3.962.234, 4.022.775, 4.024.254, 4.044.128,
4.045.434 og 4.076.813, og japansk patentansg¢gning nr.
151.882/1975).

2-Nitromethylen-oxazolidiner (eller ~-tetrahydro-2H-
-1,3-oxaziner) er ogsi kendte forbindelser, som kan frem-
stilles ved omsztning af aminoalkanoler med de ovennavntc
forbindelser med formlen ITII, som kan erstattes med de
ovennavnte forbindelser med formlen IV eller formlen V.
[Jfr. Adv. Pestic. Sci., Plenary Lect. Symp. Pap. Int.
Congr. Pestic. Chem. 4. udg.., 1978, s. 206-217 (Chem.

abst., bind 91, s. 103-654), US. patentskrift nr. 3.907.790,

japansk patentansg¢gning nr. 151.882/1975 og 151.727/19771].
2-Nitromethylen-pyrrolidiner (eller piperidiner) er
ogsd kendte forbindelser, som eksempelvis kan fremstilles
ved omsatning af 2-methoxypyrrolin-1l med nitroalkaner.
(Jfr. hollandsk patentskrift nr. 7.306.020 og 7.306.145).
2-Nitroimino-derivater med formlen VII er ogsd kend-
te forbindelser.

Eksempelvis er 2-nitroiminooxazolidiner beskrevet i
J. Am. Chem. Soc., bind 73, s. 2213-2216.

2-Nitroiminoimidazolidiner, 2-nitroiminotetrahydro-
-pyrimidiner og N-acetyl-derivater deraf er beskrevet i
J. Am. Chem. Soc., bind 73, s. 2201-2205 og britisk pa-
tentskrift nr. 2.055.796.

N-acryl-derivater, undtagen N-acetyl-derivater, N-
-sulfenyl-derivater, N-sulfonyl-derivater og N-phosphono-
_derivater er hidtil ukendte forbindelser, som kan frem-
stilles pA samme mide som beskrevet i britisk patentskrift
nr. 2.055.796.

2-nitroimino-thiazolidiner (eller tetrahydro-2H-1,3-
-thiaziner, 2-nitroimino-pyrrolidiner eller (piperidiner),
som kan fremstilles ved omsatning af nitroguanidin med dia-
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minerne, aminoalkanolerne eller aminocalkanthiolerne, eller
ved omsatning af 2-imino-forbindelsen med salpetersyre i
nervaerelse af svovlsyre, er ogsd beskrevet i det ovennavn-
te britiske patentskrift.

Formlen VIII giver en generel definition af de for-
bindelser, der er forngdne som et udgangsmateriale til
fremgangsmaden f), baseret pd ovennavnte definition af 2 og
R.

I formlen VIII har Z og R fortrinsvis de betydnin-
ger, der allerede er angivet ovenfor.

Forbindelserne med formlen VIII, der er anvendelige
ifglge opfindelsen, omfatter kendte forbindelser, som ek-
sempelvis allerede er beskrevet i J. Org. Chem., bind 34,
s. 3547, J. Medicin. Chem., bind 14, s. 211-213 og s. 557~
=558, 1971, US-patentskrift nr. 4.332.944, J. Heterocycl.
Chem., 1979, bind 16, s. 333-337.

Som eksempler kan man navne:

3-picolylchlorid,

1-(3-pyridyl)ethylchlorid,

1-(3-pyridyl)propylchlorid,

2-methyl-1-(3-pyridyl)propylchlorid,
4-picolylchlorid,

S-chlor-2-pyridylmethylchlorid,

2~-fluor-5~pyridylmethylchlorid,

2-chlor-5-pyridylmethylchlorid,
1-(2-chlor-5-pyridyl)ethylchlorid,
2-nitro-5-pyridylmethylchlorid,
2-cyano-5-pyridylmethylchlorid,
2-amino-5-pyridylmethylchlorid,
2-acetamid-5-pyridylmethylchlorid,
2-dimethylamino-S-pyridylmethylchlorid,
2-ethoxycarbonyl-5-pyridylmethylchlorid,
2-acetyl-5-pyridylmethylchlorid,
2-chlor-3-methyl-5-pyridylmethylchlorid,
2-difluormethyl-5-pyridylmethylchlorid,
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5-trifluormethyl-2-pyridylmethylchlorid,
2-bromdifluormethyl-5-pyridylmethylchlorid,
2-chlordifluormethyl-5-pyridylmethylchlorid,
2-trichlormethyl-5-pyridylmethylchlorid,
2-(2—chlorethy1)—S-pyridylmethylchlorid,
2—(2-f1uorethy1)—5~pyridylmethylchlorid,
2-(2,2,2—trifluorethy1)—S—pyridylmethylchlorid,
2-difluorethoxy-5-pyridylmethylchlorid,
2-trifluormethoxy-5-pyridylmethylchlorid,

2-(2,2,2—trif1uorethoxy)—S-pyridylmethylchlorid,

2- (trifluormethylthio)—S—pyridylmethylchlorid,
2-formyl-5 -pyridylmethylchlorid,
2-chlordifluormethylthio-5- pyrldylmethylchlorld
2—(2,2—dlchlorV1nyl)—5—pyridylmethylchlor1d,
S—trifluormethyl-2—pyridylmethy1chlorid,
5—methyl-z-pyridylmethylchlorid
6—methy1—2-pyridylmethylchlorid,
4-methyl-2-pyridylmethylchlorid,
S—ethy1-2—pyridylmethylchlorid,
S—butyl—2—pyridy1methylchlorid,
4,6—dimethyl—2—pyridylmethylchlorid,
3-chlor-2-pyridylmethylchlorid,
3,5—dichlor-z—pyridylmethylchlorid,
5-fluor-2-pyridylmethylchlorid,
6-brom-2-pyridylmethylchlorid,
6-chlor-4-methyl-2-pyridylmethylchlorid,
5-methyl-3-pyridylmethylchlorid,
2-methy1—5—pyridylmethylchlorid,
2-chlor-3-pyridylmethylchlorid,
5-chlor-3-pyridylmethylchlorid,
5-brom-3-pyridylmethylchlorid,
2-brom-5-pyridylmethylchlorid,
5-fluor-3-pyridylmethylchlorid,
2-fluor-5-pyridylmethylchloriad,
1-(2-fluor-5-pyridyl)ethylchlorid,
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2—methy1—1—(2—f1uor~5-pyridyl)propylchlorid,
2—chlor-6—methyl—3-pyridylmethylchlorid,
2,4—dichlor-S-pyridylmethylchlorid,
2,6—dichlor—S-pyridylmethylchlorid,
2,4—dibrom—S—pyridylmethylchlorid,
2,4~dif1uor—5—pyridy1methylchlorid,
2—methoxy—3—pyridylmethylchlorid,
2-methoxy—S—pyridylmethylchlorid,
2—ethoxy-5—pyridylmethylchlorid,
2—isopropoxy-S—pyridylmethylchlorid,
2—methylthio—3-pyridy1methylchlorid,
2—methylthio—S—pyridylmethylchlorid,
4-methy1—2-methylthio—S—pyridylmethylchlorid,
2—ethy1thio-5-pyridylmethylchlorid,
2—methylsulfinyl—S—pyridylmethylchlorid,
2—methylsulfonyl—S—pyridylmethylchlorid,
4—chlor-Z—fluor-S—pyridylmethylchlorid,
6—chlor—2—methyl-3—pyridy1methy1chlorid,
2—chlor—4—methy1—5—pyridylmethylchlorid,
2—a11y1-5-pyridy1methy1chlorid,
2-propargyl—S—pyridylmethylchlorid,
2,3—dichlor—S—pyridylmethylchlorid,
2—(l—propeny1)—S—pyridylmethylchlorid,
2-chlor—4-pyridylmethylchlorid,
2-fluor—4-pyridylmethylchlorid,
2,6-dichlor—4—pyridylmethylchlorid,
2,6—dif1uor—4—pyridylmethylchlorid,
2—methy1—4-pyridylmethylchlorid,
1—(2-chlor—4-pyridyl)ethylchlorid,
2-chlor—6-methy1—4—pyridylmethylchlorid,
2,6~dimethyl—4—pyridylmethylchlorid,
2-brom—4—pyridylmethylchlorid,
2,6-dibrom—d—pyridylmethylchlorid,
3—chlor-2—f1uor—5—pyridylmethylchlorid,
3—brom—2—fluor—S—pyridylmethylchlorid,
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2—chlor—3-fluor-S—pyridylmethylchlorid,
3-chlor-2—methylthio—5-pyridy1methylchlorid,
2-ethy1—5—pyridylmethylchlorid,
2-phenyl—S—pyridylmethylchlorid,
2—benzyl—S—pyridylmethylchlorid,
2-phenoxy—s—pyridylmethylchlorid,
2—(2—ethoxyethy1)—S—pyridylmethylchlorid,
2—methoxymethy1—5—pyridylmethylchlorid,
Z—difluormethoxy—S—pyridylmethy1chlorid,

2-(2,2,27trifluorethoxy)-S—pyridylmethylchlorid,
2—trif1uormethylsulfonyl-S—pyridylmethylchlorid,
2—trif1uormethylsulfinyl—S—pyridylmethylchlorid,

3-fury1methy1chlorid,

fur furylchlorid,
5-methylfurfurylchlorid,
2-thienylmethylchlorid,
4-imidazolylmethylchlorid,
4—methyl-s—imidazolylmethylchlorid,
tetrahydrofurfurylchlorid,
5—methy1tetrahydrofurfurylchlorid,
3-thienylmethylchlorid,
2—pyrroly1methy1chlorid,
1—methy1—2—pyrrolylmethylchlorid,
5—methyl—Z—thienylmethylchlorid,
S—brom-2-thienylmethylchlorid,
5—cyanofurfurylchlorid,
S-trifluormethylthio—2—thienylmethylchlorid,
1-(2-thienyl)ethylchlorid,
5~methy1-3—isoxazolylmethylchlorid,
5-isoxazolylmethylchlorid,
4-isoxazolylmethylchlorid,
3—methyl-S-isoxazolylmethylchlorid,
3-trifluormethyl—S—isoxazolylmethylchlorid,
3-chlor—5—isoxazolylmethylchlorid,
5-isothiazolylmethylchlorid,
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S-pyrazolylmethylchlorid,
4-pyrazolylmethylchlorid,
l-methyl-4-pyrazolylmethylchloridg,
1-(l-methyl-4-pyrazolyl)ethylchlorid,
l-ethyl-4-pyrazolylmethylchlorid,
l-isopropyl-4-pyrazolylmethylchlorid,
l-allyl-4-pyrazolylmethylchlorid,
l-tert.butyl-4-pyrazolylmethylchlorid,
1-(2,2,2-trifluorethyl) -5-pyrazolylmethylchlorid,
3-methyl-5-pyrazolylmethylchlorid,
3-chlor-2-methyl-5-pyrazolylmethylchlorid,
2,3,5-trimethyl-4-pyrazolylmethylchlorid,
S-oxazolylmethylchlorid,
4-methyl-5-oxazolylmethylchlorid,
4-thiazolylmethylchlorid,
5-thiazolylmethylchlorid,
2-methyl-5-thiazolylmethylchlorid,
2-chlor-4-thiazolylmethylchlorid,
2-chlor-5-thiazolylmethylchlorid,
2-trifluormethyl-S-thiazolylmethylchlorid,
2-brom-5-thiazolylmethylchlorid,
2,4-dichlor-5-thiazolylmethylchlorid,
4-imidazolylmethylchlorid,
l-methyl-2-imidazolylmethylchlorid,
1,2,4-triazol-5-ylmethylchlorid,
l-methyl-1,2,4-triazol-3-ylmethylchlorid,
1,2,5-thiadiazol-4-ylmethylchlorid,
1,2,3-thiadiazol-5-ylmethylchlorid,
3-methyl-1,2,4-oxadiazol-5-ylmethylchlorid,
1,3-dioxolan-2-ylmethylchlorid,
2,2-dimethyl-1,3-dioxolan-4-ylmethylchlorid,
2-methyl-2-oxazolin-5-ylmethylchlorid,
2-trifluormethyl-2-oxazolin-5-ylmethylchlorid,
3-pyrrolylmethylchlorid,
l-ethyl-2-pyrrolylmethylchlorid,
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l-methyl-3-pyrrolylmethylchlorid,
S-methyl-3-thienylchlorid,
5-methyl-3-pyrrolylmethylchlorid,
l,5—dimethyl-3—pyrrolylmethylchlorid,
2,5-dimethyl-3-furylmethylchlorid,
2,5—dimethy1-3—thienylmethylchlorid,
5-fluor-3-furylmethylchlorid,
4-chlorfurfurylchlorid,
5-chlorfurfurylchlorid,
S-chlor-3-furylmethylchlorid,
S-chlor-3-thienylmethylchlorid,
5-chlor-l-methyl-3-pyrrolylmethylchlorid,
5-brom-3-furylmethylchlorid,
5-nitrofurfurylchlorid,
4-nitro-2-thienylmethylchlorid,
S—nitro—Z—thienylmethylchlorid,
l—methyl—5-nitro-3—pyrrolylmethylchlorid,
5-cyano-3-furylmethylchlorid,
5-cyano-3-thienylmethylchlorid,
5—cyano—l—methyl-3—pyrrolylmethylchlorid,
5-trifluormethylfurfurylchlorid,
5-difluormethylfurfurylchlorid,
5-trifluormethyl-3-thienylmethylchlorid,
l-methyl-S—trif1uormethy1—3-pyrrolylmethylchlorid,
5-methoxy-2-thienylmethylchlorid,
5-methylfurfurylchlorid,
2,S—dimethylthio-3—thienylmethylchlorid,
5—-trifluormethylthiofurfurylchlorid,
5—(2,2—dichlorviny1)—2—thienylmethy1chlorid,
5-ethoxycarbonylfurfurylchlorid,
S—formy1—2—thienylmethylchlorid,
3-isoxazolylmethylchlorid,
4-isoxazolylmethylchlorid,
3—ethyl—5—isoxazolylmethylchlorid,
3—isopropyl—5—isoxazolylmethylchlorid,
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3-fluor-5-isoxazolylmethylchlorid,
3—brom—S—isoxazolylmethylchlorid,
3—hydroxy—S—isoxazolylmethylchlorid,
3—nitro—5-isoxazolylmethylchlorid,
3—cyano-5—isoxazolylmethylchlorid,
3-difluormethyl-S—isoxazolylmethylchlorid,
3—chlordifluormethy1—5—isoxaxolylmethylchlorid,
3—methoxymethy1—5-isoxazolylmethylchlorid,
3—isopropoxymethyl-5—isoxazolylmethylchlorid,
3—trichlormethyl-S—isoxazolylmethylchlorid,
3—methoxy-S-isoxazolylmethylchlorid,
3—trifluormethoxy—S—isoxazolylmethylchlorid,
2,5—dimethy1—4-isoxazolylmethylchlorid,
3-isothiazolylmethylchlorid,
4-isothiazolylmethylchlorid,
3-pyrazolylmethylchlorid,
1-(4-pyrazolyl)ethylchlorid,
l-methy1—3—pyrazolylmethylchlorid,
l-methyl-5-pyrazolylmethylchlorid,
l-propy1—4-pyrazolylmethylchlorid,
1-(2,2,2—trif1uorethy1)—3—pyrazolylmethylchlorid,
5—chlor~1—ethyl—3—pyrazolylmethylchlorid,
5-chlor—1—isopropyl—3—pyrazolylmethylchlorid,
3—chlor—1—methyl—S~pyrazoly1methy1chlorid,
S-trifluormethy1—3-pyrazoly1methy1chlorid,
l—methyl—S—trifluormethyl-3—pyrazolylmethylchlorid,
1-methyl—3—trif1uormethyl—S—pyrazolylmethylchlorid,
4-oxazolylmethylchlorid,
2-methyl—4—oxazolylmethylchlorid,
2-methyl-5-oxazolylmethylchlorid,
2—fluor—S—osazolylmethy1chlorid,
2-chlor-5-oxazolylmethylchlorid,
2-trifluormethyl—S-oxazolylmethylchlorid,
2—methylthio-S—oxazolylmethylchlorid,
2—trifluormethoxy-5—oxa201y1methylchlorid,
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2,4—dimethy1—5—oxazolylmethylchlorid,
5—ethoxycarbonyl—2—oxazolylmethylchlorid,
1-(5-thiazolyl)ethylchlorid,
2—methy1—4—thiazolylmethylchlorid,

5 1—(2—methyl—5-thiazolyl)ethylchlorid,
2-ethyl—S—thiazolylmethylchlorid,
2—isopropy1—5—thiazolylmethylchlorid,
4—methy1—S—thiazolylmethylchlorid,
2-fluor-4-thiazolylmethylchlorid,

10 2—fluor—S—thiazolylmethylchlorid,
1-(2-chlor—5—thiazolyl)ethylchlorid,
2—nitro—4—thiazolylmethylchlorid,
2—nitro—S—thiazolylmethylchlorid,
2-cyano—4—thiazolylmethylchlorid,

15 2-cyano—5—thiazoly1methy1chlorid,
2—methylthio—4-thiazolylmethylchlorid,
2-mercapto—S—thiazolylmethylchlorid,
2—methylthio—S—thiazolylmethylchlorid,
2—difluormethylthio—s—thiazolylmethylchlorid,

20 2—trifluormethylthio—S—thiazolylmethylchlorid,
2—chlordifluormethylthio—S-thiazolylmethylchlorid,
2—(2,2,2~trif1uorethylthio)-5—thiazoly1methy17

chlorid,
2-[2—(2,3,3—trichlor)propenylthio]—thiazolylmethyl—

25 chlorid,
2—thiocyanato—5—thiazolylmethylchlorid,
2—amino—4~thiazolylmethylchlorid,
2—acetamino-4—thiazolylmethylchlorid,
2—methoxy—4-thiazolylmethylchlorid,

30 2—methoxy—S-thiazolylmethylchlorid,
2—trifluormethoxy—S—thiazolylmethylchlorid,
2—difluormethoxy—S—thiazolylmethylchlorid,

; 2—chlormethy1—5—thiazolylmethylchlorid,

= . >-difluormethyl-5-thiazolylmethylchlorid,

: 3s »-trifluormethyl-5-thiazolylmethylchlorid,

mEIE
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2-(1,1,2,2-tetrafluorethyl)-5~thiazolylmethylchlo-

2-cyclopropyl-5-thiazolylmethylchlorid,
2-imidazolylmethylchlorid,
l-methyl-5-imidazolylmethylchlorid,
2-fluor-4-imidazolylmethylchlorid,
2-chlor-4-imidazolylmethylchlorid,
4-nitro-2-imidazolylmethylchlorid,
2-trifluormethylthio-4-imidazolylmethylchlorid,
1,2-dimethyl-4-imidazolylmethylchlorid,
l-methyl-2-trifluormethyl-4-imidazolylmethyl-

chlorid,

rid,

l-methyl-1,2,3-triazol-4-ylmethylchlorid,
l1-(l-methyl-1,2,3-triazol-4-yl)ethylchlorid,
3-methyl-1,2,4-triazol-5-ylmethylchlorid,
3-trifluormethyl-1,2,4-triazol-5-ylmethylchlorid,
1,2,4-oxadiazol~5-ylmethylchlorid,
1,3,4-oxadiazol-2-ylmethylchlorid,
1,2,3-0xadiazol~5-ylmethylchlorid,
3-trifluormethyl-1,2,4-oxadiazol~5-ylmethylchlo-

2-methyl-~1,3,4-oxadiazol~-5-ylmethylchlorid,
2-trifluormethyl-~1,3,4-oxadiazol~5-ylmethylchlorid,
2-(2,2,2-trifluorethyl)-1,3,4-oxadiazol-5-ylmethyl-

chlorid,

1,2 ,4-thiadiazol~5~-ylmethylchlorid,
1,2,3-thiadiazol~4-ylmethylchlorid,
1-(1,2,3-thiadiazol-5-~yl)ethylchlorid,
1,3,4-thiadiazol~-2-ylmethylchlorid,
1-(1,3,4-thiadiazol-2-yl)ethylchlorid,
1,2,5-thiadiazol-3-ylmethylchlorid,
3-methyl-1,2,4-thiadiazol-5-ylmethylchlorid,
4-methyl-1,2,3-thiadiazol-5-ylmethylchlorid,
2-methyl-1,3,4-thiadiazol-S5-ylmethylchlorid,
2-trifluormethyl-1,3,4-thiadiazol-5-ylmethylchlorid,
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2-fluor—1,3,4—thiadiazol-S—ylmethylchlorid,
2-chlor-1,3,4-thiadiazol-5-ylmethylchlorid,
3-chlor-1,2,5-thiadiazol-4-ylmethylchlorid,
1-(3-tetrahydrofuryl)ethylchlorid,
3-tetrahydrothienylmethylchlorid,
1-(3-tetrahydrothienyl)ethylchlorid,
l1-methyl-3-pyrrolydinylmethylchlorid,
1,3—oxathiolan—2—ylmethylchlorid,
1,3-dioxolan-4~-ylmethylchlorid,
1,3-oxathiolan-4-ylmethylchlorid,
1,3-dithiolan-4-ylmethylchlorid,
thiazolidin-5-ylmethylchlorid,
4—methyl—1,3—dioxolan—2—ylmethylchlorid,
2—methy1-1,3—oxathiolan—4—ylmethylchlorid,
2—chlormethy1-1,3—dioxolan-6—ylmethylchlorid,
2—trifluormethyl—1,3—dioxolan-4—ylmethylchlorid,
2-oxo-1,3-dioxolan-4-ylmethylchlorid,
3—formy1-thiazolidin—S—ylmethylchlorid,
3—acetyl—thiazolidin—s—ylmethylchlorid,
3-thiolen-5-ylmethylchlorid,
2H,SH~1,1—dioxo—3—thiolen—3—ylmethylchlorid,
2-isoxazolin-5-ylmethylchlorid,
3—methy1—2-isoxazolin—5—ylmethylchlorid,
3—trifluormethyl—Z—isoxazolin—5—y1methy1chlorid,
3—(2,2,2-trif1uorethyl)—2—isoxazolin—S—ylmethyl—

chlorid,

2,4—dimethy1—2—oxazolin—4-ylmethylchlorid,
2-methy1—1,3—thiazolin—4—ylmethylchlorid,
2-oxazolidon-5-ylmethylchlorid,
3—methy1—2—thiazolidinon—S—ylmethylchlorid,
2-methy1amino—S—thiazolylmethylchlorid,
2-trifluoracetamid-5-thiazolylmethylchlorid,
3—methy1—2—thioxo~thiazolidin—5~y1mcthylchlorid,
3-chlor—1,2,4—oxadiazol—S-ylmethylchlorid,
S-carboxy-2-oxazolylmethylchlorid
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2—dimethylamino-s—thiazolylmethylchlorid,
S-phenoxyfurfurylchlorid,
1-phenyl-4-pyrazolylmethylchlorid,
l-benzyl-4-pyrazolylmethylchlorid,
2-phenyl-4-thiazolylmethylchlorid,
l-benzyl-2-imidazolylmethylchlorid,
2—methylsu1finyl~5—thiazolylmethylchlorid,
2—methylsu1fony1—S—thiazolylmethylchlorid,
2—carbamoy1—5—thiazolylmethylchlorid,
2-methylaminocarbonyl—S-thiazolylmethylchlorid,
2-dimethylaminocarbonyl-S—thiazolylmethy1chlorid,
S-methylthio—l,3,4—thiadiazol-Z—ylmethylchlorid,
S-methylsulfonyl—l,3,4-thiadiazol-Z-ylmethylchlorid,
4-pyrimidinylmethylchlorid,
2—methy1—4~pyrimidinylmethylchlorid,
2—methy1—6-oxo~lH,6H—dihydropyrimidin—4—ylmethyl—

chlorid,

bromid,

S-pyrimidinylmethylchlorid,
2-methyl-~5-pyrimidinylmethylchlorid,
2-dimethylamino-S—pyrimidinylmethylchlorid,
2,4,6—trichlor—5—pyrimidinylmethylchlorid,
Pyrazinylmethylchlorid,
1—(pyrazinyl)ethylchlorid,
2~methy1—5-pyrazinylmethylchlorid,
3-pyridazinylmethylchlorid,
2~chlor—4—pyrimidinylmethylchlorid,
4-chlor—G-pyrimidinylmethylchlorid,
4—methyl—6—pyrimidinylmethylchlorid,
2-f1uor—5—pyrimidinylmethylchlorid,
1—(2—f1uor—5—pyrimidinyl)ethylchlorid,
2—chlor—S—pyrimidinylmethylchlorid,
2-isopropyl—S—pyrimidinylmethylchlorid eller

2—ch10rdif1uormethyl-S—pyrimidinylmethylchlorid,
2-trifluormethy1—5—pyrimidinylmethylchlorid,
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2—bromdifluormethyl—S—pyrimidinylmethylchlorid,

2-methoxy—s—pyrimidinylmethylchlorid,

2—difluormethoxy—S—pyrimidinylmethylchlorid,

2—trifluormethoxy—S—pyrimidinélmethylchlorid,

2—(2,2,2—trif1uorethoxy)—S-pyrimidinylmethyl—
chlorid,

2—methylthio-5—pyrimidinylmethylchlorid,

2—ethylthio—5—pyrimidiny1methylchlorid,

2—difluorethylthio—S—pyrimidiny1methy1ch10rid,
2—trifluormethylthio—s—pyrimidinylmethy1chlorid,
2—nitro—5-pyrazinylmethylchlorid,
2—cyano—5—pyrazinylmethylchlorid,
2—chlor~5~pyrazinylmethylchlorid,
2-trif1uormethyl—5—pyrazinylmethylchlorid,
3-f1uor—6—pyridazinylmethylchlorid,
3—methyl—6—pyridazinylmethylchlorid,
4-pyridazinylmethylchlorid,
3—chlor—6-pyridazinylmethylchlorid,
4-pyridazinylmethylchlorid,
3—trifluormethyl—6~pyridazinylmethylchlorid,
1,3,S-triazin~2—y1methy1chlorid,
3-chlor—l,2,4—triazin-s-ylmethylchlorid,
3,5—dich10r-l,2,4-triazin-6—y1methylch1orid,

og

3-chlor—1,2,4,5—tetrazin—6~ylmethylchlorid.

I stedet for de ovenfor angivne chlorider kan man
ogsd som eksempler angive bromiderne eller p-tolucnsulfo-
naterne. De beskrives specifikt nedenfor.

De ovenfor navnte halogenider, eksempelvis chlori-
derne, kan fremstilles uden vanskelighed ved chlorering
af de tilsvarende alkoholer med thionylchlorid.

Eksempelvis kan man £4 2-chlor-5-pyridylmethylchlo-
rid ved chlorering af 2—chlor—S—pyridy1methy1a1kohol med
thionylchlorid. (Jfr. J. Org. Chem., bind 34, s. 3547).

Bromiderne kan ogsi fremstilles ved bromering af
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en methylgruppe i sidekaden med N-bromosuccinimid.

Nogle af de trifluormethyl-substituerede eller tri-
fluormethoxy-substituerede pyridylalkoholer er beskrevet i
J. Med. Chem., bind 13, s. 1124-1130. Ved at anvende disse
syntetiseringsmetoder omdannes 2-methyl-5-trifluormethyl-
pyridin, der f&s ved omsatning af 6-methylnikotinsyre med
hydrogenfluoridsyre og svovltetrafluorid, til et N-oxid,
o0g omlejringsreaktionen af N-oxidet kan give S5-trifluor-
-methyl-2-pyridylmethylalkohol.

Denne omsztning kan ogs3 anvendes til fremstillingen
af 5-methyl-2-trifluormethylpyridin ud fra S5-methylpicolin-
syre. Det ¢nskede udgangsstof, 2-trifluormethyl-S5-pyridyl-
methylbromid (eller -chlorid), kan fremstilles ved monohalo-
genering af den ovennavnte S5-methyl-2-trifluormethylpyridin
med N-bromsuccinimid eller N-chlorsuccinimid.

Man kan pa lignende mdde f& 2-trifluormethoxy-5-pyri-
dylmethylbromid (eller -chlorid) ved omsatning af S5-methyl-
-2-trifluormethoxypyridin, der £4&s fra 2-hydroxy-5-methyl-
pyridin, med N-bromsuccinimid eller N-chlorsuccinimid.

Da halogenet ved ortho-stillingen i pyridinringen
er aktivt, kan man fremstille en 2-halogenalkoxy-5-pyridyl-
methylalkohol, eksempelvis ved omsaztningen af 6-chlorniko-
tinsyre med et overskud af natriumalkoxid. Reduktion af den-
ne forbindelse kan give udgangsmaterialet 2-halogenalkoxy-
~5-pyridylmethylalkohol.

Halogenmethyl-substituerede furaner og thiophener
er kendte forbindelser. Eksempelvis er 2-ethoxycarbonyl-
-5-chlormethylfuran en kendt forbindelse, beskrevet Liebigs
Annalen der Chemie, bind 580, s. 176. Man far 2-brommethyl-
-5-trifluormethylfuran ved halogenering af sidekaden i 2-
-methyl-S5-trifluormethylfuran med et halogeneringsmiddel,
sasom N-bromsuccinimid (NBS) (US-patentskrift nr. 3.442.913).

Man kan f& mange brommethyl-substituerede heterocy-
cliske forbindelser ved bromering af de tilsvarende methyl-
-substituerede heterocycliske forbindelser med N-bromsuc-
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cinimid.

Man kan f& halogenmethyl-substituerede isoxazoler
ved halogenering af methylisoxazol med eksempelvis NBS,
eller hydroxymethylisoxazol kan let omdannes til chlorme-
thylisoxazol ved hjzlp af thionylchlorid. Eksempelvis er
5-brommethylisoxazol en forbindelse, der er beskrevet 1
tysk offentligggrelsesskrift nr. 2.716.687, og 4-bromme-
thylisoxazol i en forbindelse, der er beskrevet i Chem.
Abst., bind 65, s. 2242h.

Man kan fremstille chlormethyl-substituerede hete-
rocycliske forbindelser ved en chlormethyleringsreaktion.
4-Chlormethylisoxazol og 4-chlormethyl-3,5-methylisoxazol,
beskrevet i Zh. Obshch. Khim., bind 34, s. 4010-4015 er
gode eksempler derpd. Yderligere kan halogenmethyl-substi-~
tuerede isoxazoler ogsid fremstilles ved direkte ringszyncc-
se. 3-Brom~S5-brommethylisoxazol (Rend. Ist. Lombardo Sci.
Pt. I. Classe Sci. Mat. e. Nat., bind 94, s. 729-740 og 5-
-brommethyl-3-methylisoxazol (japansk patentskrift nr.
59.156/1977) er gode eksempler herpd.

Man kan f& 5-chlormethyl-3-trimethylisoxazol ved syn-
tetisering af 3-trifluormethyl-5-hydroxymethylisoxazol og
chlorering deraf med thionylchlorid ifglge beskrivelse 1
Bull. Chem. Soc. Japan, bind 57, s. 2184-2187. Anvendelsen
af andre halogenalkyler i stedet for trifluormethyl ved
den ovennavnte omsatning kan fgre til syntesen af de til-
svarende halogenalkylisoxazoler. Som ovenfor angivet kan
man almindeligvis let fa halogenalkylheterocycliske for-
bindelser ved behandling af de tilsvarende alkoholer med
halogeneringsmidler, eksempelvis thionylchlorid.

5-Chlormethyl-3-hydroxyisoxazol fremstilles ifeplge
peskrivelsen i Tetrahedron Letters, 1965, nr. 25, s. 2077-
-2079. Chlorering af det med eksempelvis phosphonylchlorid
kan give 3-chlor-5-chlormethylisoxazol.

Man kan eksempelvis f& halogen-substituerede halo-
genmethyl-substituerede isothiazoler ved omdannelse af
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halogen-substituerede methyl-substituerede isothiazoler med
halogeneringsmidler sisom NBS til halogen-substituerede
brommethyl-substituerede isothiazoler. 5-Brom-3-brommethyl -
isothiazol (beskrevet i J. Chem. Soc., 1965, s. 7274-7276)
er et godt eksempel.

Man kan let f& 4-chlormethylpyrazol ved chlorering
af 4-hydroxymethylpyrazol med thionylchlorid (J.A.C.S.,
bind 71, s. 3994-4000).

Hvad anglr halogen-halogenmethylpyrazoler, fremstil-
les 3-ethoxycarbonyl—S—hydroxy-l—pyrazol eksempelvis ifgl-
ge beskrivelsen i Chem. Pharm. Bull., bind 31, nr. 4, s.
1228-1234. Pifglgende chlorering med phosphonylchlorid gi-
ver 5-chlor-1—methy1—3—pyrazoly1carbonylchlorid. Reduktion
af chloridet med natriumborhydrid giver 5-chlor-3-hydroxy-
methyl-l-methylpyrazol.

Chlorering af dette produkt P& ga@ngs made kan give
5—chlor—3—chlormethyl—l-methylpyrazol.

Med hensyn til halogenmethyl-substituerede oxazoler
kan chlorering af hydroxymethyloxazoler med eksempelvis
thionylchlorid give chlormethyloxazol. De kan ogs3d frem-
stilles ved direkte ringsyntese.

Eksempelvis er S-brommethyl-2-methyloxazol en kendt
forbindelse (7.A.C.S., bind 104, S. 4461-4465), og 2-brom-
ethyl-5-ethoxycarbonyloxazol er ogsd en kendt forbindelse
(japansk patentskrift nr. 108.771/1984) .

Man kan direkte fremstille 4-halogenmethylthiazoler
ved eksempelvis at omsztte dihalogenacetoner med thicacyl-
amider, sdsom thioacetamid (J.A.C.S., bind 56, s. 470-471)
©g ibid., bind 73, s. 2936).

S-Halogenmethylthiazoler kan fis ved omsatning af
et thiocacylamid ved a-chlor-a-formylethylacetat, reducering
af den resulterende 5-ethoxycarbonylthiazol med lithiumalu-
miniumhydrid p& gangs mdde, og halogenering af den resul-
terende 5-hydroxymethylthiazol. 5—Chlormethyl-Z-methylthia-
som, beskrevet i Zh. Obshch. Khim., bind 32, s. 570-575 og
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J.A.C.S., bind 104, s. 4461-4465 er et godt eksempel.
Omsztning af thiourinstof i stedet for thiocacyl-
amidet kan give 2-amino-4-chlormethyl- eller 2-amino-5-
-chlormethyl-thiazol, og via diazotering kan man yderlige-
5 re indfgre eksempelvis et halogenatom. Dette halogen er
. aktivt og kan omdannes til en 2-alkoxygruppe ved hjalp af
- et natriumalkoxid (japansk patentskrift nr. 5.972/1979 og
J. Chem. Soc., Perkin I, 1982, s. 159-164).

2-halogen-4- eller 5-prommethylthiazol kan frem-

10 stilles ved bromering af 2-halogen-4- eller 5-methylthiazo-
ler med NBS.

Anvendelsen af ammonjumdithiocarbamat (Org. Synthe-
sis, Coll. bind III, s. 763) i stedet for det ovennavnte
thiocacetamid kan give 4- eller 5-halogenmethyl-2-mercapto-

15 thiazoler. Alkylering eller halogenalkylering kan give 2-
-alkylthio-4- eller 5-halogenmethylthiazoler, eller 2-sub-
stituerede alkylthio-4- eller 5-halogenmethylthiazoler
(J.A.C.S., bind 75, s. 102-103).

Man kan f3 en halogenmethylimidazol, eksempelvis

20 chlormethylimidazol, ved hydroxymethylering af en N-alkyl-
imidazol med formaldehyd, idet man eventuelt dealkylerer
den til dannelse af hydroxyimidazol, og chlorerer den
med eksempelvis thionylchlorid pa gazngs made som beskrevet
i (A.C.S., bind 71, s. 383-386). 4—Hydroxymethylimidazol

25 som et eksempel pa hydroxymethylimidazolerne kan direkte
fremstilles ud fra fructose, formaldehyd og ammoniak (be-
skrevet i Org. Synthesis Coll., bind III, s. 460) .

Man kan fremstille hydroxymethyltriazol eksempelvis
ifplge den fremgangsmide, der er beskrevet i J.A.C.S.,

30 bind 77, s. 1538-1540, og chlorering af den kan give chlor-
methyltriazol.

Man kan fremstille halogenmethyloxadiazoler og ha-
logenmethylthiazoler ved henholdsvis at bromere methyl-
-substitueret oxazol og methyl-substitueret thiazol med

35 NBS. 3—Brommethyl—1,2,5—thiadiazol, peskrevet i japansk
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patentskrift nr. 24.963/1974 og 3-brommethyl-4-chlor-
-1,2,5-thiadiazol er gode eksempler derpi. Halogenmethyl-
oxadiazolerne og halogemmethylthiadiazolerne kan fremstilles ved di-

rekte ringsyntese. Eksempelvis er 5-chlor-3-chlommethyl-1,2,4~thiadiazol,

beskrevet i J. Org. Chem. bind 27, s. 2589-2592, 3-chlor-
-5-chlormethyl-1,2,4-oxadiazol, beskrevet i DE-0S nr.
2.054.342, og 5-chlormethyl-3-methyl-1,2,4~oxadiazol, be-
skrevet i Bull. Soc. Chim. Belges., bind 73, s. 793-798,
gode eksempler derpd. Den i 2-stillingen substituerede
5-chlormethyl-1,3,4-oxa(eller thia)diazol, der er beskre-
vet i fransk patentskrift nr. 1.373.290, er et andet godt
eksempel.

Chlormethyl-substituerede heterocycliske forbihdel—
ser kan fremstilles ved at reducere carboxylsyrer eller
ester-derivater deraf med eksempelvis lithiumaluminiwhy-
drid for at omdanne den til alkoholderivater, og yderli-
gere at chlorere alkohol-derivaterne med eksempelvis thio-
nylchlorid. Som eksempler derpd beskrives der i japansk
patentskrift nr. 89.633/1984 5-chlormethyl-1,2,3-thiadia-
zol, 4-chlormethyl-l-methyl-1,2,3,5-tetrazol og 4-chlorme-
thyl-l1-methyl~1,2,3-triazol.

Halogenalkyl~substituerede, mattede eller delvis
umettede heterocycliske forbindelser kan omdannes til
chlormethyl-substituerede produkter ved eksempelvis at
chlorere deres alkohol-derivater p& gangs made.

Brommethyldioxolan og brommethyloxothiolan kan
fremstilles ved omsatning af dimethylbromacetal med ethy-
lenglycol, eller omsatning af dimethylbromacetal med 2-
-mercaptoethanol, eller omsaztning af en aldehyd eller ke-
ton med epibromhydrin. Eksempelvis er der i Beilstein,
bind 19, II, s. 8 beskrevet 2-brommethyl-1,3-dioxolan.

Hvad angdr chlormethyl-substituerede oxazolinfor-
bindelser, kan man fremstille S-chlormethyl-3-methyl-2-
~isoxazolin ifglge beskrivelsen i Pak. J. Sci. Res., bind
30, s. 91-94. 5-Chlormethyl-3-trifluormethyl-2-isoxazolin
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kan fremstilles ved chlorering af 3-trifluormethyl-5-hy-
droxymethyl-2-oxazolin som beskrevet i Bull. Chem. Soc.
Japan, bind 57, s. 2184-2187 p4 gangs mdde. 5-Chlormethyl-
-2-methyl-oxazolin er en forbindelse, der er beskrevet i
5 Tetrahedron, bind 34, s. 3537-3544.
Man kan fremstille 4-chlormethyl-2-methyl-2-thia-
zolin ved at chlorere 4-hydroxymethyl-2-methyl-2-thiazo-
1lin, der er beskrevet i Heterocycles, bind 4, s. 1687-1692.
5-Chlormethyl-3-methyl-oxazolidin-2-on er en forbindelse,
10 der er beskrevet i DE-OS nr. 1.932.219. 3-Brommethyl-1,1-
-dioxo-3-thiolen er en forbindelse, der er beskrevet i
US-patentskrift nr. 4.561.764 og kan fremstilles ved bro-
mering med NBS. )
Man f&r S-pyrimidinylmethylalkohol ud fra 5-pyri-
15 midincarbaldehyd, og 2-chlor-5-pyrimidinmethylalkohol ud
fra 2-chlor-5-pyrimidincarbaldehyd. Man kan fremstille
3-pyridazinylmethylalkohol ud fra furfurylacetat (Acta
Chem. Scand., bind 1, s. 619). Hvad angdr pyrazinylalkyl-
halogenider, kan methylpyrazin eller dimethylpyrazin,
20 som er let tilgangelige, omdannes til chlormethylpyrazin
under anvendelse af N-chlorsuccinimid (Synthesis, 1984.
s. 676-679). Denne omsztning kan anvendes pad methylpyra-
ziner med andre substituenter og halogen-substituerede
methylpyridaziner, sdsom 3-chlor-6-methylpyridazin (be-
25 skrevet i J. Chem. Soc., 1947, s. 242), og ved hj=2lp af
denne omsatning kan man fremstille 3-chlor-6-pyridazi-
nylchlorid. Yderligere kan man f4 2-chlor-5-pyridinylme-
thylbromid ud fra 2-chlor-5-methylpyrimidin (Reacts.
Sposobnost. Org. Soedin., bind 5, s. 824-837) og N-brom-
30 succinimid.
Som beskrevet i J. Heterocycl. Chem., bind 19, s.
407 og Chem. Pharm. Bull., bind 28, s. 3057 og 3063,
kan ethyl-2-chlorpyrazin-5-carboxylat fremstilles og re-
duceres til den tilsvarende methanol (patent nr.
35 2.910.824).
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Hvad angdr triazinylalkylhalogenider kan man eksem-
pelvis fd 2,5-triazin-2-ylmethyl-chlorid ved at omsatte 2-
-methyl-1,3,5-triazin med N-chlorsuccinimid (J. Org. Chem.,
bind 29, s. 1527-1537). 3,5-Dichlor-6-methyl-1,2,4-triazin
(beskrevet i J. Med. Chem., bind 10, s. 883-887) og 3-chlor-

-6-methyl-1,2,4,5-tetrazin (J. Org. Chem., bind 46, s.
5102-5109) kan chloreres pd lignende mide ved omsztning
med N-chlorsuccinimid. ‘

I formlen I, hvori X er -NH gruppen, eller Y er
-CH -gruppen, og som kan fds ved den ovennavnte fremgangs-
made a), b), ¢), d), e) eller f), kan hvert hydrogenatom
i —NH ~gruppen og ~CH -gruppen substitueres med eller ad-
deres til andre grupper.

Som specifikke eksempler kan nogle forbindelser med
aktivt olefinisk binding, s&som methylvinylketon, ethyl-
acrylat og acrylonitril adderes til et hydrogenatom i =éH—
~gruppén ved hjaxlp af Michael-reaktionen. (Se japansk pa-
tentansggning nr. 151.882/1975).

Desuden kan man ved hjelp af Mannich-reaktionen og

reaktioner, der ligner denne, specifikt indfére en dialkyl-
aminomethylgruppe p& a-carbonatomet i nitromethylengruppen,

0g man kan ogsd addere aktive aldehyder s&som formaldehyd
og chloral, (jfr. japansk patentansggning nr. 151. 882/1975).
Yderllgere kan hvert enkelt halogenatom i den oven-
navnte -NH~gruppe og ~CH -gruppe ogsd halogeneres ved hjzlp
af et halogeneringsmiddel sisom N- -chlorsuccinimid, N-brom-
succinimid, perchlorfluorid og halogen per se. (Se US pa-
tentskrift nr. 3.933.809 og 3.962.223, og japansk patentan-
sggning nr. 54.532/1974).
I de ovennavnte tilfazlde kan forbindelserne med form-
len I have den fglgende formel:

g3 R3
s N\ 2
1
'\ R R
Z-CH—N_
L-C-NO,

Hal
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hvor n, Rl, RZ, R3, R4, Rs, RG, R, X og Hal har de samme

betydninger som ovenfor angivet, og
L er et halogenatom, en phenylthiogruppe eller en alkoxy-
carbonylgruppe.

Man kan ogsd omsatte glyoxalsyre og dimethylformal-
dehyddimethylacetal med a-carbonatomet i nitromethylen-
gruppen, og forbindelserne med formlen I kan have den fgl-
gende formel:

\C/B R \t{

a2
{
AN
z- CH~— Z2-CH——0\ ~
X
HOOC- HC/ 0, (H,C) ,N-H N0,

hvori n, Rl, Rz, R3, Rd, RS, R6, R og Z har de samme be-

tydninger som ovenfor angivet.

Nitrogenatomet i den ovennavnte -NH- gruppe 09 a-
-carbonatomet i nitromethylengruppe kan hver for sig acy-
leres, sulfenyleres eller sulfonyleres. (Jfr. hollandsk patentskrift
nr. 7.306.145, US-patentskrift nr. 3.985.736, 3.996.372,
4.020.061, 4.022.775, 4.052.411, 4.053.612 og 4.076.813).

Man kan omsatte acylisocyanater og sulfonylisocya-
nater med a-carbonatomet i nitromethylengruppen. (Jfr.
US-patentskrift nr. 4,013.776, 4.025.634, 4.029.791 og
4.034.091).

Man kan ogsi alkylere nitrogenatomet i den ovennavn-
te —ﬁH—gruppe (jfr. belgisk patentskrift nr. 821.282), og
ved at anvende navnte omsatning kan man alkylere den tred-
je stilling af imidazolidinerne eller 1 tetrahydropyridi-
nernc, hvorved man far de tilsvarende forbindelser med
formlen I.

Ved udferelsen af fremgangsmiaden a) kan egnede for-
tyndingsmidler vare alle indifferente organiske oplgsnings-
midler. Eksempler pd sadanne fortyndingsmidler omfatter vand,
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aliphatiske, alicycliske og aromatiske carbonhydrider,
(som eventuelt kan vare chlorerede) sisom hexan, cyclo-
hexan, petroleumsether, ligroin, benzen, toluen, xylen,
methylenchlorid, chloroform, carbontetrachlorid, ethylen-
chlorid, trichlorethylen og chlorbenzen, ethere, s&som
diethylether, methylethylether, diisopropylether, dibutyl-
ether, propylenoxid, dioxan og tetrahydrofuran, nitriler
sdsom acetonitril, propionitril og acrylonitril, alkoholer
sdsom methanol, ethanol, isopropanol, butanol og ethylen-
glycol, syreamider sisom dimethylformamid og dimethyl-
acetamid, sulfoner og sulfoxider sidsom dimethylsul foxid
og sulfolan, og baser sdsom pyridin.

Fremgangsmaden a) kan udfgres over et bredt tempe-
raturomrdde. Almindeligvis kan den udfgres ved en tempe -
ratur mellem ca. -20°C og blandingens kogepunkt, fortrins-
vis mellem ca. 50°% og ca. 120°C. Det er ¢nskeligt, at re-~
aktionen udfgres under normal atmosfaretryk, men det er
0gsd muligt at arbejde under forhgjede eller formindskede
tryk.

Ved fremgangsmdden a) kan man f3a de ¢gnskede her om-
handlede forbindelser med formlen I ved eksempelvis at om-
sette forbindelserne med formlen IT med fra 1 til ca. 1,2
mol, fortrinsvis fra 1 til ca. 1,1 mol pr. mol af forbin-
delserne med formlen II, af forbindelserne med formlen III
1 et indifferent oplgsningsmiddel sisom en alkohol (eksem-
pPelvis methanol eller ethanol), indtil dannelsen af mercap-
tan ophgrer.

Ved udfgrelsen af fremgangsmiderne b) og c¢) kan eg-
nede fortyndingsmidler vare de ovennavnte indifferente op-
lgsningsmidler, der er angivet som eksempler til fremgangs-
midden a). Som basen kan man eksempelvis ogsd navne hydroxi-
der, carbonater, bicarbonater og alkoholater af alkalime-
taller, og tertiare aminer sisom triethylamin, diethylamin
og pyridin.

Fremgangsmdderne b) og c¢) kan udfgres over et bredt
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temperaturomride, almindeligvis mellem ca. -20°C og blan-
dingens kogepunkt, fortrinsvis mellem ca. 0°c og ca. 50°.

Reaktionen udfgres fortrinsvis under normalt atmos-
faretryk, men det er ogsd muligt at udfgre den under for-
hgjet eller formindsket tryk.

Ved de ovennavnte fremgangsmider d) og c¢) kan man
eksempelvis anvende fra ca. 1 til ca. 5 mol, fortrinsvis
fra ca. 2 til ca. 4 mol, af en base, og fra ca. 0,9 til
ca. 4 mol, fortrinsvis fra ca. 1 til ca. 3 mol, af forbin-
delserne med formlerne IV eller V pr. mol af forbindelserne
med formlen II.

Ved udfgrelsen af fremgangsmide d) kan egnede fortyn-
dingsmidler vare de ovennavnte indifferente oplgsningsmid-
ler, der er angivet som eksempler til fremgangsmdden a).

Ifglge fremgangsmdden d) kan man let f& de ¢gnskede
forbindelser med formlen I ved eksempelvis at omsatte et
mol af forbindelserne med formlen II med fra 1 til ca. 1,2
mol, fortrinsvis fra 1 til ca. 1,1 mol nitroguanidin under
varme i et vandigt oplgsningsmiddel.

Fremgangsmdden b) kan udfgres ved en temperatur pé
eksempelvis fra ca. o°c til ca. 100°C, fortrinsvis fra ca.
30°C til ca. 80°C. Omsatningen udfgres fortrinsvis under
normalt atmosfaretryk, men den kan ogsé udfgres under for-
hg¢jede eller formindskede tryk.

I praksis oplgses forbindelserne med formlen IV ved
fremgangsmiden e) sadvanligvis i en syre, sdsom koncen-
treret svovlsyre forud for reaktionen.

Ved udfgrelsen af fremgangsmdderne omsattes forbin-
delserne med formlen VI og rygende salpetersyre (med en ren-
hedsgrad pd mindst 98%) ved lave temperaturer, fortrinsvis
ved ca. o°c eller lavere, hvorved man far de ¢gnskede forbin-
delser med formlen I (ved at anvende fremgangsmadden ifglge
britisk patentansggning nr. 2.055.796) .

Forbindelserne med den almene formel VI, der anven-

des ved den ovennavnte fremgangsmide, cr almindeligvis til
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stede i form af et hydrohalogenid som et resultat af dets
fremstilling som ovenfor angivet, og det neutraliseres
s@dvanligvis pd gazngs mide, f¢r det anvendes ved frem-
gangsmaden e).

I praksis kan egnede fortyndingsmidler ved frem-
gangsmdden f) vare de ovennavnte indifferente organiske
oplgsningsmidler, der er angivet som eksempler ved frem-
gangsmidden a). Som baserne kan man eksempelvis 0gsi nav-
ne hydrider sdsom natriumhydrid og kaliumhydrid, hydroxi-
der og carbonater af alkalimetaller.

Fremgangsmidden f) kan udfgres over et bredt tempe-
raturomrdde, almindeligvis mellem 0°C og ca. 100°C, for-~
trinsvis mellem ca. 10°C og ca. 80°c.

Reaktionen f) udfgres fortrinsvis under normal at-
mosferetryk, men det er ogsd muligt at udfegre den under
forhgjet eller formindsket tryk.

Ved fremgangsmaden f) kan man f3 de ¢nskede for-
bindelser med formlen I ved eksempelvis at omsztte for-
bindelserne med formlen VII i narvarelse af fra ca. 1,1
til ca. 1,2 mol pr. mol af forbindelserne med formlen VII
natriumhydrid som en base,K med fra 1 til ca. 1,2 mol, for-
trinsvis fra 1 til ca. 1,1 mol, pr. mol af forbindelsen med
formlen VII, af forbindelserne med formlen VIII i et in-
different oplgsningsmiddel sisom dimethylformamid. Ved
fremgangsmaden f) foretrakkes det til omsatningen, at for-
bindelsen med den almene formel VII p& forhind omdannes
til dens natriumsalt ved at anvende natriumhydrid. I be-
tragtning af natriumhydrids egenskaber udf@gres sidan en
omsztning ¢nskeligt under en nitrogenatmosfare.

Forbindelserne med formlen I ifglge den forelig-
gende opfindelse omfatter en tautomer som vist ved den
f¢lgende formel.

Safremt X er NH og Y er CH:
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0
CHNO, -~ CH=N

S&fremt X er NH og Y er N:
4 3 3
R ré R
RR\/ N\ /5 o2

C) R RX_A(C)
R TRI , BR 1
2-CH— H < Z-CH—N___~

N-NO2 NH—NO2

Yderligere kan de tilsvarende forbindelser med formlen I,
nir Y er C-rR?, omfatte E,Z-isomeren.

Forbindelserne med formlen I kan ogsd vare til ste-
de i form af et salt. Eksempler pd salte er uorganiske
syresalte, sulfonatsalte, organiske syresalte og metal-
salte.

De aktive forbindelser ifglge opfindelsen har staer-—
ke insecticide virkninger.

De kan fplgelig anvendes som insecticider. De ak-
tive forbindelser kan anvendes til bekampelsc og udryddel -
se af et bredt udvalg af skadelige insekter, herunder su-
gende insekter, bidende insekter og andre planteparasitter,
skadelige insekter pd lagret korn og skadelige insekter,
der fremkalder sundhedsfarer.

Eksempler pd de skadelige insekter er vist neden-
for.

Coleoptera-insekter

Callosobruchus chinensis,

Sitophilus zeamais,
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Tribolium castaneus,

Epilachna vigitoctomaculata,

Agriotes fuscicollis,
Anomala rufocuprea,
Leptinotarsa decemkineata,
Diabrotica spp.,
Monochamus alternatus

Lissorhoptrus cryzophilus og

Lyctus brunneus.

Lepidoptera-insekter

Lymantria dispar,
Malacosoma neustria
Pieris rapae,
Spodoptera litura,
Manestra brassicae,
Chilo suppressalis,
Pyrausta nubilalis,
Ephestia cautella,
Adoxophyes orana,
Carpocapsa pomonella,
Agrotis fucosa,
Galleria mellonella,
Plutella maculipennis og
Phyllocnistis citrella.

Hemiptera-insekter

Nephotettix cincticeps,
Nilaparvata lugens,
Pseudococcus cometocki,
Unaspis yanonensis,
Myzus persicae,

Aphis pomi,

Aphis gossypii,

Rhopalosiphum pseudobrassicas,

DK 172809 B1
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Staphanitis nashi,

Nazara Spp-,

Cimex lectularius,
Trialeurodes vaporariorum og
Psylla spp.

Orthoptera-insekter

Blatella germanica,
Periplaneta americana,
Cryllotalpa africana og

Locusta migratoria migratoriodes.

Isoptera-insekter

Deucotermes speratus 0Og

Coptotermes formosanus.

Diptera—-insekter

Musca domestica,

Aedes aegypti,

Hylemia platura,

Culex pipens,

Anopheles sinensis 0og
Culex tritaeniorhynchus.

Inden for veterinarmedicinen cr de her omhandlede
forbindelser ifplge opfindelsen virkningsfulde over for
forskellige skadelige dyreparasitter {endo og ecto-para-
sitter) sdsom insekter og ormc. Eksempler p& sadanne dy-
reparasitter er vist nedenfor.

Insekter

Gastrophilus spp..

Stomoxys SpP-.,

Trichodectes spp-,

Rhodium spp. ©9

Ctenocephalides canis.
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Stoffer med pesticid virkning over for alle disse
skadelige insekter kan nogle gange i denne ansg¢gning om-
tales simpelthen som insecticider.

De aktive forbindelser kan omdannes til de gangse
praparater, sdsom oplgsninger, emulsioner, suspensioner,
pulvere, skum, pastaer, granulater, aerosoler, naturlige
og syntetiske materialer, imprazgneret med aktiv forbindel-
se, sardeles fine kapsler i polymere substanser, over-
trakspre@parater til anvendelse pa sd&sad, og praparater,
der anvendes med brandsatser, sdsom rggpatroner, rggbom-
ber og rggspiraler, samt som ULV~-koldtdge- og -varmtige-
~-praparater.

Disse praparater kan fremstilles pd kendt mide, ek-
sempelvis ved blanding af de aktive forbindelser med strak-
kemidler dvs. flydende eller fordribede gasformige eller
faste fortyndingsmidler eller barere, événtuelt under an-
vendelse af overfladeaktive midler, dvs. emulgeringsmid-
ler og/eller dispergeringsmidler og/eller skumdannende
midler. Sifremt vand benyttes som strazkkemiddel, kan man
eksempelvis ogsd anvende organiske oplgsningsmidler som
hjzlpeoplgsningsmidler.

Som flydende opl¢sningsmidler, fortyndingsmid-
ler eller barere, der er mest egnede, kan navnes aroma-
tiske carbonhydrider, s&som xylen, toluen eller alkylnaph-
thalener, chlorerede aromatiske eller chlorerede aliphati-
ske carbonhydrider, sdsom chlorbenzener, chlorethylener el-
ler methylenchlorid, aliphatiske carbonhydrider, sdsom cy-
clohexan eller paraffiner, eksempelvis jordoliefraktioner,
alkoholer, sdsom butanol eller glycol samt deres ethere og
estere, ketoner, sidsom acetone, methylethylketon, methyl-
isobutylketon eller cyclohexanon, eller starkt polare op-
lgsningsmidler, sdsom dimethylformamid og dimethylsulf-
oxid, samt vand.

Ved fordrdbedc gasformige fortyndingsmidler cller
berere menes vasker, som ville vare gasformige ved normal
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temperatur og under normalt tryk, eksempelvis aerosoldriv-
midler, sdsom halogenerede carbonhydrider samt butan, pro-
pan, nitrogen og carbondioxid.

Som faste barere kan man anvende formalede naturli-
ge mineraler, sasom kaoliner, lerjordarter, talkum, kridt,
kvarts, attapulgit, montmorillonit eller diatoméjordarter,
og formalede syntetiske mineraler, sdsom hgjdispers kisel-
syre, aluminiumoxid og silicater. Som faste barestoffer
til granulater kan man anvende knuste 0g fraktionerede
naturlige sten sdsom calcit, marmor, pimpsten, sepiolit og
dolomit, samt syntetiske granulater af uorganiske og orga-
niske melsorter, og granulater af organisk materiale, sa-
som savsmuld, kokosngdskaller, majskolber og tobaksstaeng-
ler.

Som emulgerings- og/eller skumdannende midler kan
man anvende ikke-ioniske og anioniske emulgatorer, sdsom
polyoxyethylen-fedtsyre-estere, polyoxyethylen-fedtalkohol-
ethere, eksempelvis alkylarylpolyglycolethere, alkylsulfo-
nater, alkylsulfater, arylsulfonater samt proteinhydrolysa-
ter. Dispergeringsmidler omfatter eksempelvis ligninsul-
fitaffaldslud og methylcellulose.

Heftemidler, sdsom carboxymethylcellulose og natur-
lige og syntetiske polymere i pulver-, korn- eller latex-
form, s&som gummi arabicum, polyvinylalkohol og polyvinyl-
acetat, kan anvendes i przparatet.

Det er muligt at anvende farvestoffer sdsom uorga-
niske pigmenter, eksempelvis jernoxid, titanoxid og berli-
ner bldt, og organiske farvestoffer, sasom alizarinfarve-
stof fer, azofarvestoffer eller metalphthalocyaninfarvestof—
fer, og spornxringsstoffer, sisom salte af jern, mangan,
bor, kobber, cobalt, molybden og zink.

Preparaterne indeholder almindeligvis fra 0,1 til
95 vagt® af aktiv forbindelse, fortrinsvis fra 0,5 til 90
vaegty.

De aktive forbindelser ifglge opfindelsen kan vare
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til stede i deres i handelen tilgangelige praparater og

1 anvendelsesformerne, fremstillet ud fra disse prapara-
ter, som en blanding med andre aktive forbindelser, s&som
insecticider, lokkestoffer, steriliseringsmidler, acarici-
der, nematodicider, fungicider, vakstrequlerende stoffer
eller herbicider. Insecticiderne omfatter eksempelvis phos-
phater, carbamater, carboxylater, chlorerede carbonhydri -
der, phenylurinstoffer og stoffer, fremstillet af mikroor-
ganismer.

De aktive forbindelser ifglge opfindelsen kan yder-
ligere vare til stede i deres i handelen tilgzngelige pra-
parater og i anvendelsesformerne, fremstillet ud fra dis-
seé preparater, som en blanding med synergistiske midler.
Synergistiske midler er forbindelser, som gger virkningen
af de aktive forbindelser, uden at det er hbdvendigt for
det tilsatte synergistiske middel selv at vare aktivt.

Indholdet af aktiv forbindelse i anvendelsesformer-
ne, fremstillet ud fra de i handelen tilg®ngelige prapa-
rater, kan variere inden for vide granser. Koncentrationen
af aktiv forbindelse i anvendelsesformerne kan vare fra
0,0000001 til 100 vagt3® aktiv forbindelse, fortrinsvis mel-
lem 0,0001 og 1 vagts.

Forbindelserne anvendes p& gangs mide, svarende til
anvendelsesformerne.

Nir de anvendes mod skadelige insekter inden for
hygiejneomrddet og skadelige insckter for produkter pid la-
ger, udmarker de aktive forbindelser sig ved en fortrinlig
residualvirkning pd trea og ler samt en god stabilitet over
for baser p& kalkede underlag.

De fglgende eksempler belyser den foreliggende op-
findelse specifikt. Det b¢gr imidlertid fremhaves, at op-
findelsen ikke udelukkende er begranset til disse.
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Fremstillingseksempler
Eksempel 1

o~

C: Y=cero,
]

{7 N\
CB2 — Cl
(Forbindelse nr. 1)
En blanding af 4,3 g N-(2-chlor-5~pyridylmethyl) -
10 -3-aminopropanthiol, 3,3 g 1-nitro-2,2-bis(methylthio)ethy-
len og 40 ml ethanol opvarmes ved tilbagesvaling i 10 ti-
mer under en strgm af nitrogen. Efter at reaktionen er til-
endebragt, bortdestilleres ca. 2/3 af ethanolen under for-
mindsket tryk. Ether sattes 1idt efter 1idt til reaktions-
15 blandingen for at udfzlde krystaller. Krystallerne opsam-
les ved filtrering og vaskes med en blanding af ethanol og
ether, hvorved man fir 1,3 g af det gnskede 3-(2-chlor-5-
—pyridylmethyl)—2—nitromethylentetrahydro—2H—1,3-thiazin
som gule krystaller. Smeltepunkt 164-166°C.
20

Eksemgel 2

S
[">=canoz
\J / \
25 CH ZQCI

(Forbindelse nr. 2)
2,9 g 2-Nitromethylenthiazolidin oplgses i 30 ml
tert acetonitril, og der tilsattes 60% natriumhydrid
30 (0,9 g) ved stuetemperatur i eén strgm af nitrogen. Der-—
efter omrgres blandingen ved stuetemperatur, indtil dan-
nelsen af hydrogen er ophert. Derefter tilsatter man en
oplesning af 3,2 g 2-chlor-5-pyridylmethylchlorid i 5 ml
tgrt acetonitril ved stuetemperatur, og blandingen omYy@-
35 res ved stuetemperatur i 1 dag. Derpd bortdestilleres ace-

i
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tonitril under formindsket tryk, og der sattes dichlorme-
than til remanensen. Blandingen vaskes derp3 med vand.
Dichlormethan bortdestilleres fra dichlormethanlaget. Den
tilbageblevne olie renses ved hjzlp af silicagels¢jle-
chromatografi, hvorved man fir 1,6 g af det gnskede 3-(2-
~chlor-5-pyridylmethyl)-2-nitromethylenthiazolidin (smel-
tepunkt 177-179°C).

Eksempel 3

<:i>=c;moz
A

7N
cyg
2 \=y

(Forbindelse nr. 3)

En blanding af 1,8 g N-(3-pyridylmethyl)-3-amino-
propanthiol, 1,7 g l-nitro-2,2-bis(methylthio)ethylen og
40 ml ethanol opvarmes ved tilbagesvaling i 5 timer un-
der en nitrogenstrgm. Efter at reaktionen er tilendebragt,
bortdestilleres ca. 2/3 (rumfang) ethanol under formind-
sket tryk. Derefter sattes lidt efter 1lidt til reaktions-
blandingen for at udfalde krystaller. Krystallerne opsam-
les ved filtrering og vaskes med en blanding af ethanol
0g ether , hvorved man fir 1,2 g af det ¢nskede 3-(3-pyridyl-
methyl) ~2-nitromethylentetrahydro-2H-1,3-thiazin. Smelte-
punkt 143-146°C.

Eksempel 4

—5

L >=CHN02
N

L} . / \

e

2 \=n

2.9 g 2-nitromethylenthiazolidin suspenderes 1 30 ml

(Forbindelse nr. 4)
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tért acetonitril, og der tilsattes 60% natriumhydrid

(0,9 g) under en nitrogenstrgm. Derpid omrg¢res blandingen
ved stuetemperatur, indtil dannelsen af hydrogen er oOp-
heért. Der tilsazttes en oplgsning af 3,2 g 3-picolylchlorid
i 5 ml tgrt acetonitril, og blandingen omr@res ved stue-
temperatur i 3 timer. Acetonitril bortdestilleres under
formindsket tryk. Der sattes dichlormethan til remanen-
sen, og blandingen vaskes med vand. Dichlormethan bortde-
stilleres derpd fra dichlormethanlaget. Det tilbageblev-
ne olieagtige produkt renses ved sg¢jlechromatografi, hvor-
ved man far 0,5 g af det ¢nskede. 3-(3-pyridylmethyl)-2-
-nitromethylenthiazolidin. Smeltepunkt 96 -100°%c.

Eksempel 5
H
N
{ >=cnr102
i —N
CH

i
2\bK
CH3
(Forbindelse nr. 5)

En blanding af 16,8 g N-{(l-methyl-4-pyrazolylmethyl) -

-trimethylen, 16,5 g 1-nitro-2,2-bis(methylthio)ethylen og
200 ml ethanol opvarmes ved tilbagesvaling, indtil dannel-
sen af methylmercaptan er ophgrt. Blandingen afkgles, og
de udfzldede krystaller opsamles ved filtrering. Vved vask-
ning med methanol fas 16,6 g af den gnskede 1-(l-methyl-4-
—pyrazolylmcthyi)-2—(nitromethylen)-tetrahydropyrimidin
som bleggule krystaller. Smeltepunkt 186-190°C.
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Eksempel 6
g

E'fca:-zoz,
| O—-N
CEy~ Q I

(Forbindelse nr. 6)

En blanding af 15,5 g N-(3-methyl-5-isoxazolylme-
thyl) -ethylendiamin, 16,5 g l-nitro-2,2-bis(methylthio) -
ethylen og 200 ml ethanol opvarmes ved tilbagesvaling,
indtil dannelsen af methylmercaptan er ophgrt. Et tids-
rum pd ca. 3 timer er forngdent. Derpd afkgles reaktions-—
blandingen til stuetemperatur, hvorefter det gnskede bro—
dukt udfalder som krystaller. Krystallerne opsamles ved
filtrering og vaskes med ethanol, hvorved man fir 12,5 g
1—(3—methyl-S-isoxazolylmethyl)-2-(nitromethy1en)imidazo—
lidin som gule krystaller. Smeltepunkt 168-170°C.

Eksempel 7
H

N
E Y=cuwo,
N .
B o-N
CH2—<\—U
(Forbindelse nr. 7)
12,9 g 2-nitromethylenimidazolidin oplgses i 60 ml
todrt dimethylformamid, og der tilsattes lidt efter lidt
4,4 g 60% natriumhydrid i en nitrogenstrgm ved stuetempe-
ratur, og efterfglgende omrgres blandingen ved fra stihe-
temperatur til 30°C i 3 timer til dannelse af natriumsal-
tet af imidazolidinforbindelsen. Derpi tilsattecs der 11,8 g
5-isoxazolylmethylchlorid ved stuetemperatur, og blandin-
gen omrgres ved stuetemperatur i 24 timer. Reaktionsblan-
dingen haldes forsigtigt i 150 ml isvand og ekstraheres
to gange med dichlormethan. Dichlormethanen bortdestille-
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res fra dichlormethanlagene, hvorved man fAr 12 g af det
¢nskede 1—(5-isoxazoly1methyl)—2—(nitromethylen)imidazo—
1idin som brune krystaller. Smeltepunkt 156-158°C.

Eksempel 8 B
¢

=CHNO

T 2

N

CHz'(l

S

- CH3

(Forbindelse nr. 8)

18,5 g N—(2—methyl—S—thiazolylmethyl)trimethylendi—
amin oplgses i 100 ml acetonitril, og der tilsattes 16,5 g
1-nitro-2,2-bis(methylthio)ethylen. Blandingen tilbagesva-
les i 6 timer under omrg¢ring. Efter at reaktionen er til-
endebragt, afkegles reaktionsblandingen til stuetemperatur.
De resulterende krystaller opsamles ved filtrering og va-
skes med methanol, hvorved man far 10,2 g af den onskede
l-(2—methyl—5-thiazolylmethyl)-2—(nitromethy1en)tetrahydro—
pyrimidin. Smeltepunkt 204-207°C.

Eksempel 9

H
l N
~N
N/gN_NO?-

1 '/ A\ -F
c32Q

En blanding af 9,5 g 2-fluoyr-5-pyridylmethylbromid,

(Forbindelse nr. 9)

6,5g 2-(nitroimino)imidazolidin, 7,6 g kaliumcarbonat og
100 ml acetonitril tilbagesvales 1 2 timer under omrgring. Ef-
ter at omsatningen er tilendebragt, afkgles reaktionsblan-
dingen til stuctemperatur, 09 der tilsattes 100 ml koldt
vand. De resulterende krystaller opsamles ved filtrering
og vaskes med ether, hvorved man fir 6,0 g let farvet 1-(2-
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-fluor-5-pyridylmethyl) -2-(nitroimino)imidazolidin som
den ¢nskede forbindelse. Smeltepunkt 121-124°C.

Eksempel 10

- H

N
~N
{ =N-NO
2
N ,
CH @Cl
2 \—y

En oplgsning, sammensat af 10 g N-(2-chlor-5-py-

(Forbindelse nr. 10)

ridylmethyl) -trimethylendiamin, 5,7 g nitroguanidin og

80 ml vand opvarmes til 80°C i 3 timer. Reaktionsblan-
dingen afkgles til stuetemperatur og ekstraheres to gan-
ge med 50 ml dichlormethan. Dichlormethan bortdestilleres
fra ekstrakterne, og den tjareagtige remanens renses ved
silicagelsgjlechromatografi, hvorved der f&s 6,1 g nasten
farvelgs 1-(2-chlor-5-pyridylmethyl)-2-(nitroimino)-te-
trahydropyrimidin. Smeltepunkt 113-117°%.

Eksempel 11-i

H
N
\\=NH~BBr
Lo

- / N\
CH2~<::2—C1

En oplg¢sning af 18,6 g N-(2-chlor-5-pyridylmethyl) -
-ethylendiamin i 200 ml toluen omrgres ved stuetempera-
tur, og der tilsattes portionsvis 10,6 bromcyanid. Derpid
omrgres blandingen yderligere. Da det gnskede 1-(2-chlor-
-5-pyridylmethyl)-2-iminoimidazolidin feldes ud som et
hydrobromid, filtreres reaktionsblandingen, og filtratet
vaskes med ether. Smeltepunkt 202-205°C.
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Eksempel 11-ij

\_u—uo2

[“ca Oy
2 \—n

{Forbindelse nr. 11)

5,8 g af hydrobromidet, fremstillet i eksempel 11-1,
sattes til 30 ml 98%'s svovlsyre ved 0°C. Derpd tilsattes
der dribevis under omrgring 2 ml rygende salpetersyre ved
o°c. Efter at tilsatningen er tilendebragt, omrgres blan-
dingen ved 0°c i 2 timer. Reaktionsblandingen hzldes pad
100 g isvand og ekstraheres med dichlormethan. Dichlorme-
than bortdestilleres fra ekstraktet under formindsket tryk,
hvorved man fair bleggule krystaller. Krystallerne vaskes
med ether, hvorved man f&2r 1,5 g 1-(2-chlor-5-pyridylme-
thyl) -2- (nitroimino) imidazolidin. Smeltepunkt 136-139°C.

Eksempel 12

E /—N N02

-/ _N-ocu,CF
(Forbindelse nr. 12)

0,48 g natriumhydrid sattes til en oplgsning af
2,4 g 2,2,2-trifluorethanol i 30 ml ethanol, og blandin-
gen omrgres, indtil dannelsen af hydrogen er oph¢rt. Som
et resultat fremstilles der 2,2,2-tritrifluorethanolna-
triumsalt. Til produktet sattes der 5,1 g 1-(2-chlor-5-
—pyridylmcthyl)—2—(nitroimino)imidazolidim fremstillet
ved fremgangsmiden ifglge ekscmpel 3, og en katalytisk
mzngde 4-dimethylaminopyridin. Blandingen opvarmes til
80°C i 10 timer under omrgring. Efter afkg¢ling af reak-

tionsblandingen opsamles de udfzldede krystaller ved
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filtrering, vaskes med vand og ether og renses derpd ved
silicagelchromatografi, hvorved man fidr 1,5 g 1-[2-(2,2,2-
—trifluorethoxy)-5-pyridylmethyl]-2-(nitroimino)imidazoli -
din. Smeltepunkt 109-112°c.

Eksempel 13

H
N
~
[ _=chNo,
N X

' l
CH 2{\)
—N
(Forbindelse nr. 13)

En blanding af 15,2 g N-(5-pyrimidinylmethyl)ethy-
lendiamin, 14,9 g l-nitro-2,2-bis(methylthio)ethylen og
100 g ethanol tilbagesvales under omrgring, indtil dannel-
sen af methylmercaptan er ophgrt (i ca. 3 timer). Reaktions-
blandingen afkg¢les til stuetemperatur, og de resulterende
krystaller opsamles ved filtrering. Krystallerne vaskes
med ethanol og tg¢rres, hvorved man far 12,7 g 1-(5-pyri-
midinylmethyl) -2~ (nitromethylen)imidazolidin som bleggule
krystaller. Dette produkt dekomponerer ved 236°C.

Eksempel 14

B
N
N
[N/—cmxoz
. N
CH,~(/ N-cH
2 Sﬁ: 3

(Forbindelse nr. 14)

12,9 g 2-nitromethylenimidazolidin oplgses i 100 ml
tort dimethylformamid, og ved stuectemperatur tilsattes der
4,4 g 60% olieagtig natriumhydrid-oplgsning. Blandingen
omr¢res ved stuetemperatur, indtil dannelsen af hydrogen
er ophgrt. Derpd tilsattes der 14,3 g 2-methyl-S-pyrazi-
nylmethylchlorid ved stuetemperatur, og blandingen omrgres
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ved 40°C i 8 timer. Efter afkgling til stuetemperatur sat-
tes reaktionsblandingen til 200 ml vand ©g ekstraheres med
dichlormethan. Ved bortdestillering af dichlormethan fra
det organiske lag under formindsket tryk fds 5,4 g 1-(2-
—methyl-S-pyrazinylmethyl)-2-(nitromethy1en)imidazolidin
som gule krystaller med et smeltepunkt fra 163-166°C.

H
B,
fca—noz

(Forbindelse nr. 15)

En blanding af 2 g 2-amino-1-(2-chlor-5-pyridylme-

Eksempel 15

thylamino) -propan, 1,6 g 1-nitro-2,2-bis(methylthio)ethy-
len og 20 ml methanol tilbagesvales i 5 timer under omrg-
ring. Et krystallinsk produkt udfzldes efter henstand ved
stuetemperatur. Produktet filtreres ved sugning, vaskes
med methanol og tgrres derpa i vakuum. Man f&r 1,9 g 1-(2-
—chlor-S—pyridylmethyl)—4~methyl-2—(nitromethylen)imidazo—
1idin i form af lysegule krystaller. Smeltepunkt 170-174°C.

Eksempel 16

H5C ‘ Y ~CH
CH R NCH

CH--NO2

(Forbindelse nr. 16)

En blanding af 2,6 g N-(3-methyl-5-isoxazolylme-
thyl)-N'-(l—methyl-4—pyrazoly1methyl)trimethylendiamin,
1,6 g 1-nitro-2,2-bis(methylthio)ethylen og 10 ml etha-
nol tilbagesvales i 15 timer under omrgring. Efter at re-
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aktionen er tilendebragt, fjernes ethanolen ved vakuumde -
stillering. Den tjareagtige remanens renses ved chromato-
grafi pd en silicagelsgjle. Man fir 0,7 g af produktet 1-
—(3—methyl—S-isoxazolylmethyl)—3—(1—methyl—4—pyrazolylme-
thyl)-ZEénitromethylen)tetrahydropyrimidin som en viskos

olie. ny” = 1,5670.

Eksempel 17

I >=CH-NO2

luz \/E\ -c1
(Forbindelse nr. 17)

6,6 g finpulveriseret l-nitro-2,2-bis{methylthio) -
ethylen blandes godt med 7,5 g 2-(2-chlor-5-pyridylmethyl-
amino)ethanol. Blandingen opvarmes til fra 110 til 120°C i
30 minutter, eller indtil dannelsen af methylmercaptan er
ophgrt. Den resulterende olie afkgles til stuetemperatur
Og renses ved chromatografi p3 en silicagelsgjle. Produk-
tet, 3-(2-chlor-5-pyridylmethyl)-2-(nitromethylen)oxazoli~-
din, vejer 1,7 q. Smeltepunkt 123-124°cC.

Eksempel 18

[}ca-mz
lﬂz4gij>-CH3

2,6 g kaliumhydroxid oplgses i 20 ml vandfri etha-

(Forbindelse nr. 18)

nol. Til oplg¢sningen s@ttes der 3,7 g 2-(2-methyl-5-pyrazi-
nylmethylamino)ethanthiol under nitrogenatmosfere, Opl@gs-
ningen afkgles derps til OOC, og der tilsattes dribevis ved
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fra O til 10°C 3,0 g 2,2-dichlor-l-nitroethylen. Efter at
tilsztningen er tilendebragt, omrgres blandingen i 1 time

ved 10°C. Ethanolen fjernes ved vakuumdestillering,

der

s®ttes chloroform til remanensen, Og chloroformlaget va-

skes med 1% natriumhydroxid-oplgsning og vand. Chloroform-

laget behandles pad gangs made, man f&r lysegule krystaller

af 3-(2-methyl- 5-pyrazinylmethyl) -2- (nltromethylen)thiazo~

1idin, og de vejer 2,0 g. Smeltepunkt 147- -150°C.

Eksempel 19
H

[}N-Noz
L.l

(Forbindelse nr. 19)

En blanding af 4,7 g N-(1,2, 5-thiadiazol-3-ylme=-
thyl)ethylendiamin, 3, 4 g nitroguanidin og 20 ml vand om-—
reres ved fra 50 til 60°C i 1 time, og derpd ved 70°C 1
20 minutter. Den resulterende oplgsning afkgles derpd lang-
somt til 5°¢, og produktet fzldes ud. Det krystallinske

produkt opsamles ved filtrering, vaskes med vand og metha-
nol, og tgrres. Udbyttet af 1-(1,2,5-thiadiazol-3- ylmethyl)—
-2-(nitroimino) imidazolidin ex 2,9 g. Smeltepunkt 162-165°C.

Eksempel 20

[?:N—No2
| 7/ N\
CH2Q cl
(Forbindelse nr. 20)

En blanding af 2,9 g 2-nitroiminodiazolidin,

2,9 g
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vandfrit kaliumcarbonat, 3,2 g 2-chlor-5-pyridylmethyl-
chlorid og 50 ml acetonitril tilbagesvales i 5 timer un-
der kraftig omrgring. Efter at reaktionen er tilendebragt,
fjernes det meste af acetonitrilet ved destillering,og der
settes vand til remanensen. Idet det faste produkt skilles
fra, opsamles det ved filtrering. Det r3 materiale omkry-
stalliseres fra ethanol, hvorved man fir det ¢nskede 3-(2-
~chlor-5-pyridylmethyl) -2-(nitroimino) thiazolidin. Udbyt-
tet 3,8 g. Smeltepunkt 137-138°C.

Eksempel 21

(Forbindelse nr. 21)

Til en blanding af 1,3 g finpulveriseret 2-nitro-
~iminoimidazolidin og 30 ml t¢rt acetonitril sattes der
portionsvis 0,4 g natriumhydrid (60% i olie) ved stuetem-
peratur, og den omr¢res, indtil dannelsen af hydrogengas
er ophgrt. En oplgsning af 1,7 g 2-chlor-5-thiazolylmethyl-
chlorid i 10 ml acetonitril tilfgres derpd drdbevis ved
stuetemperatur. Efter at tils=ztningen er tilendebragt, om-
rgres blandingen i 3 timer ved stuetemperatur og hzldes
pd isvand. Det organiske lag ekstraheres med dichlormethan,
og dichlormethanekstraktet vaskes med 1% natriumhydroxid-
-oplgsning og vand. Produktet stdrkner efter bortdampning
af dichlormethan, vaskes med ether og tg¢rres. Det gnskede
1-(2-chlor-5-thiazolylmethyl) -2-(nitroimino)imidazolidin,
vejer 1,4 g. Smeltepunkt 147-150°C.
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Eksempel 22

<
\c-0-C.H

2fg
‘ 0

A\
CHZQ‘Cl

Ved den fremgangsmade, der er beskrevet i eksempel

(Forbindelse nr. 22)

7, f&r man et gummiagtigt stof ud fra 2,3 g ethyl, nitro-
(tetrahydro-2H-1,3~-thiazin-2-yliden)acetat og 1,6 g 2-
-chlor-5-pyridylmethylchlorid. Dette tritureres i ethanol,
og uoplgseligt materiale vaskes med hexan, ©g renses der-
p& ved chromatografi pd en silicagelssjle. Det @nskede
ethyl, [3-(2-chlor-5-pyridylmethyl) tetrahydro-2H-1,3~thia~
zin-2-yliden)acetat vejer 0,2 g. Smeltepunkt 180-184°C.

Eksempel 23
E5>=N—N02
N

/ %
CHz%
(Forbindelse nr. 23)

5,8 g 2-imino-3-(4-pyridylmethyl)thiazolidin sat-
tes til 20 ml koncentreret svovlsyre ved fra -5 til ca.
0°C. Derp3 sattes der drdbevis 6 ml rygende salpetersy-
re til oplgsningen ved den samme temperatur. Efter omrg¢-
ring i 30 minutter ved fra O til s°C haldes reaktions-
blandingen p& knust is. Ved to ganges ckstrahering med
dichlormethan, fulgt af behandling p& gazngs made fads
1,4 g af det ¢nskede 2-nitroimino-3-(4-pyridylmethyl) ~
—thiazolidin. Smeltepunkt 151-152°C.
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Eksemggl 24

CHZCH CCH3

CHz—Q—Cl

En blanding af 2,7 g 3-(2-chlor-5-pyridylmethyl) -
-2-{nitromethylen)thiazolidin, 3,5 g methylvinylketon
og 30 ml chloroform omrgres i 2 dage ved 40°C under en

NO
[C/zo
N
l 2
(Forbindelse nr. 24)

nitrogenatmosfare. Derpd sattes 3,5 g methylvinylketon

til reaktionsblandingen, og der omrgres atter i 2 dage

ved den samme temperatur. Efter at flygtigt materiale

er fjernet i vakuum, renses remanensen ved chromatogra-

fi pad en silicagelsgjle. Det ¢nskede 3-(2-chlor-5-pyridyl-
methyl)-2-(1l-nitro-4-oxopentyliden)thiazolidin vejer

0,1 g. Smeltepunkt 75-80°C.

U
02 H2 N02

(Forbindelse nr. 25)

Eksempel 25

En blanding af 2,3 g 1-(4-pyridylmethyl}-2-(nitro-
methylen)tetrahydropyrimidin, 0,5 g paraformaldehyd og
30 ml dioxan omrgres kraftigt 1 2 timer ved fra 70 til
80°C. Efter at reaktionen er tilendebragt, bortdampes
dioxanen til omkring 1/3 af dets rumfang under formind-
sket tryk. Det krystalliserede produkt filtreres og tgr-
res. Udbyttet af den e¢nskede bis-[a-nitro-1-(4-pyridyl-
methyl) tetrahydropyrimidin-2-ylidenmethyl]lmethan er 1,8 g.
Smeltepunkt 222-223°C.
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Eksempel 26

(Forbindelse nr. 26)

Til en oplgsning af 2,4 g 1-(3-methyl~5-isoxazolyl-
methyl)—2—(nitromethylen)tetrahydropyrimidin og 30 ml
tér dichlormethan sattes der 1,6 g trichloracetaldehyd
ved stuetemperatur. Efter omrgring i 3 timer ved fra 25
til 30°C, filtreres det krystalliserede produkt, vaskes
med ether og t¢rres. Den gnskede 1-(3-methyl-5-isoxazolyl-
methyl)-2-(l-nitro-2- hydroxy-3,3,3- trxchlorpropyllden)te-
trahydropyrimidin vejer 3,1 g. Smeltepunkt 128- 130°C (Qe-

comp.) -

Eksempel 27

[} S
Qc1

2,5 g 1-(2-chlor-5 5-pyridylmethyl) -2- (nitromethylen) -

(Forbindelse nr. 27)

imidazolidin oplgses i 40 ml tgr dichlormethan, ©g der til-
sattes 10 ml vand. I lgbet af 10 minutter sattes der en Op-
1¢sning af 1,6 g brom 1 10 ml dichlormethan til blandingen
ved fra O til 5°C under god omrgring. Efter omrgring i 10
minutter ved fra O til 5°c filtreres det krystalliserede
produkt, vaskes med koldt vand og en lille mangde dichlor-
methan og t¢rres. Udbyttet af 1-(2-chlor-5-pyridylmethyl}-
-2-(bromnitromethylen) imidazolidin er 2,5 g. Smeltepunkt
110-115°C (decomp.) .
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Ezsemgel 28

(Forbindelse nr. 28)

Til en blanding af 1,2 g finpulveriseret 1-(4-py-
ridylmethyl) -2-(nitromethylen) tetrahydropyrimidin i 20 ml
methanol sattes to drdber koncentreret svovlsyre og derpd
1,6 g 25%1s vandig glyoxalsyre. Blandingen omrgres i 3 ti-
mer ved stuetemperatur. Efter indstilling af pH-vardien
til 7 filtreres det udfeldede produkt, vaskes med henholds-
vis vand, methanol og ether og tg¢rres. Den gnskede 3-[1-
-{4-pyridylmethyl)-1H,4H,5H, 6H-tetrahydropyrimidin-4-y1]-
-3-nitroacrylsyre vejer 1,1 g. Smeltepunkt 150-155°C (de~-
comp.).

Eksempel 29

H i //NOZ
[}C\E_o o

CH @—m
2 \=y
(Forbindelse nr. 29)

3,1 g phenylchlorformiat sattes til en oplgsning af
1,6 g 1-methylimidazol i 50 ml dichlormethan ved en tem-
peratur, der ligger under 0°C. Efter omrgring i 30 minut-
ter ved den samme temperatur sattes der 2,5 g l1-(2-chlor-
=5-pyridylmethyl)-(2-nitromethylen)imidazolidin til blan-
dingen, og den resulterende blanding omrgres i 24 timer
ved stuetemperatur. Blandingen vaskes derpd med henholds-
vis vand, 1% saltsyre og 1% natriumhydroxid-oplesning. Ved
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at fjerne dichlormethanen ved destillering fds 3,2 g
glasagtigt phenyl, nitro{l-(2—chlor—S—pyridylmethyl)-3-
—phenoxycarbonylimidazolidin—2—yliden}acetat. Dette op-
l¢ses derpd i 20 ml dimethylformamid, der sattes 1,7 g
natriumcarbonat til oplgsningen, og blandingen omrgres

i 3 dage ved stuetemperatur. Derpd tilsattes der vand,
og det organiske lag ekstraheres med dichlormethan. Eks-
traktet vaskes med 1% natriumhydroxidopleésning og vand.
Efter bortdampning af dichlormethanen renses remanensen
ved chromatografi pd en silicagelsg¢jle. Det gnskede pro-
dukt, phenyl, nitro{l-{2-chlor-5- pyrldylmethyl)lmldazo-
lidin-2- yllden}acetat, vejer 0,2 g. Smeltepunkt 224-228 Sc
(decomp.) .

Eksempel 30
CH3 CH3
I: :LCH N\“/N
N-NO, NO,

(Forbindelse nr. 30)

0,2 g natriumhydrid (60% i olie) sattes til en op-
l¢sning af 1,1 g 1- (3-methylisoxazol-5-ylmethyl)-2-nitro-
iminoimidazolidin i 15 ml tgrt dimethylformamid, og blan-
dingen omrgres, indtil dannelsen af hydrogengas er ophgrt.
Derpd sattes der 1,2 g 2—methyl—5—nitrobenzensulfonylchlo—
rid til blandingen. Efter omrgring i 1 dag ved stuetempe-
ratur hazldes reaktionsblandingen i isvand, og det organi-
ske lag ekstraheres med dichlormethan. Dichlormethanen
fjernes ved destillering til dannelse af et krystallinsk
produkt, og dette vaskes med ether. Det gnskede 1l-(2-me-
thyl—5—nitrobenzensulfonyl)-3—(3—methylisoxazol-5—ylme—
thyl)-2-nitroiminoimidazolidin vejer 1,1 g. Smeltepunkt
154-156°C.
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Eksempel 31

(Forbindelse nr. 31)

0,2 g natriumhydrid (60% i olie) sattes til en op-
lgsning af 1,3 g (1-(2-chlor-5-pyridylmethyl)-2-nitrome-
thylenimidazolidin i 15 ml t¢rt dimethylformamid, og blan-
dingen omrgres ved stuetemperatur, indtil dannelsen af hy-
drogengas er ophgrt. Der dryppes der 0,9 g 4-chlorbenzen-
sulfenylchlorid til oplgsningen ved 0°C under omrgring. Ef-
ter omrgring i 1 time ved stuetemperatur haldes reaktions-
blandingen i isvand. De udfzldede krystaller filtreres og
omkrystalliseres fra ethanol, hvorved man fir 1-(2-chlor-
—S-pyridylmethyl)—Z—{(4—chlorphenylthio)nitromethylen}imid—
azolidin. Udbyttet er 1,3 g. Smeltepunkt 159-161°C.

Eksempel ;g

T
N CONHSO
Cl OZN 2

(Forbindelse nr. 32)

En oplesning af 0,9 g benzensulfonylisocyanat i
10 ml tg¢r dichlormethan sattes drdbevis til en oplgsning
af 1,3 g 1-(2-chlor-5-pyridylmethyl)-2-nitromethylenimid-
azolidin i 25 ml t¢r dichlormethan ved stuetemperatur. Op-
lg¢sningen omrgres i 2 timer ved den samme temperatur, og
derpa bortdampes ca. det halve rumfang af dichlormethanen
under formindsket tryk. Produktet , som krystalliserer, fil-
treres og vaskes med ether. Det ¢@nskede N-benzensulfonyl,
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2~ 1-(2-chlor- -5-pyridylmethyl) imidazolidin-2 —yllden} ~-2-
-nitroacetamid vejer 1 g. Smeltepunkt 95-100°C.

Eksempel 33

(:;YCHzé:;:h—cuz13§ZL\

- C
N NO2 1

(Forbindelse nr. 33)

En blanding af 2,2 g 2-nitroimino-1-(3-pyridylme-
thyl) imidazolidin, 1,6 g 2-chlor-5-chlormethylpyridin,
1,4 g vandfrit kaliumcarbonat i 30 ml acetonitril tilba-
gesvales i 16 timer under omrgring. Acetonitrilen fjer-
nes derpi under formindsket tryk, der sattes dichlorme-
than til remanensen, og der vaskes med vand og 1% natri-
umhydroxid-oplgsning. Remanensen renses efter fjernelse
af dichlormethanen under formindsket tryk ved chromato-
grafi pd en silicagelsgjle, hvorved man fi&r 1-(2-chlor-
-5-pyridylmethyl-2~nitroimino- -3- (3—pyrldy1methyl)1mldazo—
lidin. Udbyttet er 2,1 g. Smeltepunkt 143-144 °c.

Eksempel 34

/ N\

/@VCHZN\H/N-C:’H?- i
cT N-NO

2

(Forbindelse nr. 34)

0,4 g natriumhydrid (60% i olie) sattes portions-
vis til en oplgsning af 2,6 g 1- (2-chlor-5-pyridylmethyl) -
-2-nitroiminoimidazolidin i 20 ml tert dimethylformamid.
Blandingen omrgres ved stuetcmperatur, indtil udviklingen
af hydrogen er ophe¢rt. En oplgsning af 1,5 g isopropylbro-
mid i 5 ml tgrt dimethylformamid sattes drabevis til blan-
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dingen ved stuetemperatur og omrgres i 3 timer ved stue-
temperatur, efter at tilsatningen er tilendebragt. Reak-
tionsblandingen haldes derpd i isvand, og de udfaldede
krystaller filtreres. Disse omkrystalliseres fra ethanol,
hvorved man fir 1-(2-chlor-5-pyridylmethyl)}-3-isopropyl-
—-2-nitroiminoimidazolidin. Udbyttet er 1,5 g. Smeltepunkt
138-142°C.

Eksempel 35

N\

R

C3H7C0 ‘Noz
(Forbindelse nr. 35)

En blanding af 2,7 g 3-(2-chlox-5-pyridylmethyl) -
—-2-nitromethylenthiazolidin og 8 ml smprsyreanhydrid om-
reres i 8 timer ved 60°C under en nitrogenatmosfare. De
flygtige materialer fjernes derpd ved destillering ved
et tryk pd 1 mm Hg, idet badtemperaturen holdes under
60°C. Remanensen oplgses i dichlormethan og vaskes med
1% natriumhydroxid-oplg¢sning. Dichlormethanlaget renses
derpa ved chromatografi p& en silicagelsgjle, hvorved
man far viskos olieagtig 1—{3—(2-chlor—5—pyridy1methy1)-
thiazolidin-2-yliden}-1-nitro-2-pentanon. Udbyttet er
0,15 g. n2% = 1,6342.

Ifplge den samme fremgangsmidde som i de ovennavn-
te eksempler er forbindelserne med formlen I vist i de
fplgende tabeller.

I tabellerne betyder " - " -markeringen i R3 og
R4, at ner O, og 1 det tilfazlde er den tilsvarende
ringstruktur en 5-leddet hecterocyclisk ring.

Det tilfazlde, hvor X er et svovlatom, og formlen I
betegner den fplgende formel: - (tabel TI).

S
(CH)/m\ >=CHN02
e\\_,/N
v F
R'CH‘@—QL
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Tabel I

S8

(caz)m

\\_JN;ECBNOZ

R—éﬁ—@‘og

DK 172809 B1

Bindingsposi-

g:;zén" R tioner i pyri- 2,

oy dinringen
36 B >” i
37 B > o
18 -CHB 5— 2-C1
39 B 5— 2-Br
.0 . 5- 2,3-Cl,
i . 5 2,3,4,6-F,
. . 4- 2-C1
43 B 5- 2-Br
14 " 5- 2-F, 3-Cl
. . 2 3-Cl
. . 2- 5-C1
- . - 3,5-C1,
48 B 2- >
49 " 72— 6~-3r
50 g 3- 2-C1
61 g 3- 5-Cl
52 B 3- 5-Br
53 i 3 >F
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54
55
56
57
58

59

60
61
62
63

64

65
66
67
68
69
70
71

72

73
74
75
76
77
78

79

N N N N w N N w N

N w N N N w N W [N ]

—CZH5

M Mmoo om o om m

2,6-Br
2‘?! 3"3[

Z—CI, 3"F

2--CH3
2-CH3Y
2-CZH5
2-CEZCB=CE2
2—C32CECH
2-OCH3

2-SCH3
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Tabel I (fortsat)

80

8l

82

83

84

85
86
87
88
89
90
91
92
93

94

95
96

NN W N NN

2--CC13

2—C284OC285

2—C820CH
Z—OCBFZ

Z—OCF3

2—-OC82CE‘3

ﬁ—scc1r2
2-5CF,

_2-CEF,

-CcF,

2-CH=CC12

3

H S-
H 5-
H 5-
H 5-
H 5-
H 5-
B 5-
B 5~
H 5-
H 5-
H 5-
H 5=
H 5-
H 5-
H 5-
3 5-
B 5-

DK 172809 B1
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Foruden tabel I det tilfalde, hvor X er et svovl-
- (tabel II).
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Tabel IT
4 .3
R
N/
RS bEA R2
R R r!
2-CH——N
¥-NO,
Forb. 1 2 3 4
ngf' 2 R | ®r R R R Y
97 @- H | H g - - N
98 F-@- i |= i - - N
39 F3<>@~ H|H H - - N
100 FCl,C( \ H | H 4 H H N
cl
101 D— H a H - - N
Cl
g.C
102 3 b— H | H H -] - N
H.G.x
103 3 D gla ] g | 8| =8 N
CH=C-CH,~
104 D- g |a |8 | -] - N
B8,C Smp . .
105 D— E | 8 B - - N 143-145 C
106 N_}- glalal -] - N
| ol
107 N A |H H B | N
ks
108 “} kel g | -] - N
At
109 Z}- ] H H - - N
R-
110 L§_ H | H 34 q H N
N .
111 Q— H | B a - - N
112 {’_}}— H | ® H - - CH
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Tabel II (fortsat)
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Forb. 1 2 3 4 S

nr. z R R R R Y

N

113 c»—@ E {~ |- | = CH

114 834:@_ GO T - - cH

115 c1—€_\2— g | - | - = cH

116 @» H - - H N

117 c1—@— B -] - =« N

118 HJC-QN_:\}; H - - 4 N

119 XD Bl -] -] = N

120 @- H B q H C-CH,

121 (/NZ\>- R| -| -| = C-CHF

122 c1_@ H{ -| -] = Cc-CFy

123 Cl </ " - - H C-CH,OCH,

124 c1-@- gB| -| - = C-CH,SCH
125 F—@— g H H B €-CH,N(CH,),
126 Cl—@—  { H : B C-CH,CH=CH,
127 c1-@. 8| -| -| = C-(CH,) ,CN
128 HJC—@- H| - - H C-(CH,) ,COOCH,,

OH
123 CI'@' Ry -1 -1 c-CHeel,
130 cl —@— H| R H H c-@
A - - - 25

131 Cl-@— H H C-COCH, 1; e
132 @— H H H B C-COCH ,0CH 4
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Tabel II (fortsat)
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Forb. 2| 3] 4] =S| &6
nr. z R R R R R e
133 FQ— B -1 - H H c-coccl,
134 CL@— H - - B 8 C—CO-O
135 H3C-Q— g | uw| 8| 8| & c-co{ Yrar
136 @— H H it ;| A C-COOCH ,
137 FQ— H| 8|8 H| H €-COOC K,
138 C}Q— H - - H H C-COOC,Hg
139 Ff—@- H - - H R c-coo-@—u
Q _5-
140 Br-O— H - - H H C-S- (CH,) ,CH,4
141 CL—Q— H - - H H c-s¢ \
© .,
142 CI-Q H -1 - H H c-contco-4 N\
c
143 Cl—@» H - - 4 H C-CONHSO,, \
144 CLQ cuy| - | - : " N
H.C —
145 3 D— al - - H| E c-coo-@
#,C 24
146 D— | v ® H| u C-CO0C,Hy D
1.5978
147 | B4C Q H - - g it C-COCH,
148 cl‘Q_ gl -1} - g | B C-COOCH
Q -
149 H3C—Q— : - - H R C-COOCH ,CF 4
150 D— H - - " H CH
H3C—-)
F,C
151 I ,>— H H H H H cH
B.c-N
152 3 L} ] H H H H CH
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Tabel II (fortsat)

Forb | z R Rl | RZ | R3[| g | R | R® | n Y
nr.

CH,=CH-CH_ -
153 D- H H H - - H H ] CH

B,C
154 D- H B g |8 |&g |&g |8 |1 cH

155 FD B H B H 5§ q H 1 CH
156 D " H g H R H it 1 CH

cl

157 D H 8 B - - | =& H 0 CH
C13CCONH

158 ﬁ ? H H g - - H H 0 CH
c
159 D— H H H - - : H 0 CH
160 D_ H | H " B H H 1 CH
8

Det tilfelde, hvor X er CH-R : - (tabel III).
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Tabel TIX
rR' &3

RS \(_/ 2

R R;ﬂ/ Rt

2-CH—N cr-r8
Y-NO,
:;fb' z R IrY [RZ|RI| Y[R R | rE Y
l61 @» CH,| H H H - - H 0 H CH
162 @- H | H H ;! B H H 1 H CH
163 F —Q— H | H H - - B R 0 i CR
164 CL@- B | 8 H - - H g 0 H CH
165 F2HC®— H | H H |- |- H H | o H CH
166 Ff—@ H|H g8 |- |- H H 0 H cs
167 |F,yC0 —@— H|H H - - H 8 0 H CH
168 H3C-<;\>— H | H ! - |- H B 0 g CH
169 CL-Q— H|H H - - H H (] H N
170 CL—@- ale |8 (& |8 |8 |u |1 g N [n201.5995

171 Br-@- H|H R - |- H Lt ] B N
172 F3CQ» wlw |uw |- |- |8 |8 |oO K N

u,C-

173 | >— CH,| ® H - - it H 0 it CH
B,C

174 \E}r H | H H - - H it 0 H CH
F_AC

2

175 \E‘g- H | H H H ¥ H H 1 B CH

176 J’_—z- H B |& - 1 - H H 0 H CH
c1

177 \2' HiH {u |- |- 8w & [0 B cH
H CO’L

N-
178 J.§_ H |H H H H H R 1 q cHy
H,C




DK 172809 B1

121

Tabel IIT (fortsat)

Forb.
nr. z R R3f r'} RS | R€ | n r® ¥
179 t}- g -]l -1luulalo g CH
180 HJC-D- g - - H B 0 : N
¢1
181 C12C=C~CHZ-D_ f H " H H 1 H N
H,C
182 D— R -]l -1|a= B | o H N
183 T—\} H - - H H 0 N
ot ©
184 D_ H -l -1ag]lee]o B N
185 b— B H |le |8 |8 ]o " cH
186 @ " - | - H 8 0 H CH
187 C\}— CH, -} - H K o | cu )| cH
N.
188 H,C /—\} H - - 1= H 0 R cH
189 b» H - - H H 0 | N
190 N Y- H - - B H 0 ;| N
191 HJC«Q}- : | - - B ] 0 : N
192 HJC-@ i - -8 |8 !lo R N
193 cl —@— " H H H : 1 CE, CH
194 Ci—@- H - - ;1 H 0 H C-COOC,Hg
195 F—Q— A -l - 1w l&g|o R c-s-@
196 c1 —Q H -1 - i B 0 R C-Br
197 CL-Q H ;| " H it 1 ;| C-SO-C'I
198 cx-@- R - - H R 0 CH, N
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Det tilfzlde, hvor X er et oxygenatom:

DK 172809 B1

(tabel 1IV).
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el 5
199 s R
200 ) B
201 | wed ) H
202 | Hyc L) u
203 | F,¢C .@ H
204 FL) H
205 | 14 "
206 | Fyosd ) H
207 1o - B
208 ClD -
209 H3C‘D. .
210 H3CI} a
211 cle-} .
212 W_g\j_} 7
213 H;%j_‘} H
214 t}_ H

g3 g
8 | B
H | H
| N

CH

CR

CH

CH

CH

CH

CH

CH

CH

CR

CH

CH

Sop.
137-140°
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Tabel IV (fortsat)

Forb. z R | R} ’2 &3 | r* RS RS n ¥
nr.
N
215 Q— H | ® H H : H B 1 cH
N=
216 J} Hld H - |- " H 0 N
217 F«{t\)- H |H H - - ;| B o | CH
218 Clb— H |4 | - - H " 0 CH
219 c1«C\}- H |8 H - - H : 0 CH
220 CL—Q— H |H# H - - H H 0 C-CH,
221 %C@- g lulm |- |-|cay| 8] 0 cH
222 jc1 -Q— qH | = H - - H H 0 c-coo4 N
223 [\2— alul g |- |-« 8]o c—co-@
H,C
224 n_ glul s |- | -] 8| 8] o]c-co-icuy),CHy

Det tilfzlde, hvor formlen I betegner den fglgen-
de formel: - (tabel V).

(CH,) N/N-—NOZ

[



DK 172809 B1

125
Tabel V
H

N
(CE2)m =N-NO2

n-éu{frg}—o
N 2

Bindings-
positio=
Eorbinﬁ ner 1 py-
delse o} R ridinrin- Q
2
nr. gen
225 | 2 H a- - Smp, 90-94°C (dek .)
226 |3 B 3- - '
227 |2 ~CH, 3- -
228 |2} -C,A, 3- -
229 2 | -cr(CH,y), 3- -
230 |2 R 4- - smp. 154-157°C
231 |3 H 4- - smp. 163-165°C
232 2 H 2- 5-C1
233 |3 H 5- 2-F
234 2 ~CH, 5- 2-C1
235 2 H 5~ 2-Br
236 |2 H 5- 2-CH, Smp. 157-160°C
237 3 B 5- 2-CH, Smp. 155.5-
(o]
238 |2 H 5~ 2-C_H 158.5°¢
2"'s
239 2 B 5- 2-0cH,
240 2 3t 5- 2-0C, M,
241 2 H 5- 2-5CH,




i |

126

DK 172809 B1

Tabel V (fortsat)
242 |2 H 5- 2-N0,
243 8 5- 2-CN
244 | 5- 2-NH,
0
245 H 5~ 2-NHCCH,
246 |2 H 5~ 2-N(CH;),
0
L]
247 |2 B 5- 2-C-0C, 8,
248 | 2 5 2-c-cH,
0
0
L
245 |2 5- 2-5-CH,
0
250 | 2 H 5- 2-5-Cl,
0
251 | 2 H 5- 2-CHF,
252 |2 H 5- 2-CF,  fp 134-1.0°C
253 |3 H 5- 2-CFy
254 |2 B 5~ 2-CCl,
255 | 2 g 5~ 2-CF,C1
256 | 2 g 2-CH,CH, F
257 B 2-CH,CH,C1
258 | 2 H 5- 2-CH,CFy
259 |3 H 5- 2-0CHF,
260 |2 H 5~ 2-0CF,
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DK 172809 B1

261
262
263
264
265
266
267
268
269
270
271
272
273

N N NN N NN NN NRNW

N

mom M M om moMm

mom mo o mom

2-OC82CP3

2-SCF3

2—SCF2C1

3-Br

S-CF3

2—CH2CECH

2—CH2C8=CHZ
2-CH=C(C1)2
2,3-C12
2"C1' 3—CB3
2, 3 15' 6“5‘4
2-CHO

2-CFzBr

Smp. 198-201°C
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Det tilfazlde, hvor 2 er en eventuelt substitueret
pyridylgruppe, og X er N—R7: - {tabel VI).
Forbindelserne med formlen I har den fplgende for-

mel:
4 3
S\f 2
R R
R (C)
Q 7 ' R 1
L CH N\‘/—R-’
Y—NO2
I tabel V betyder " - “ -markeringen i Qp ikke-
-substituent, og " - " -markeringerne i bade R2 og RS be-

tyder, at R2 danner en enkeltbinding med RS.
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2
Bindings~-
Forhy 0, positioner | g | g 2| rR3| RrY| &S R v
nr. i pyridin-
ringen
smp .
274 - 4-position B E ey - | - R H CH | 184-187°C
275 - 3-position C!:t3 " CH3 - - H R CH
smp.
276 - 3-position B |engleny| - | - | ® B |cu|177-180%C
smp.
277 - 4-position H{H R OJCHyjCH | H H cs | 190-191°%¢
. smp.
278 - 4-position H|H B | ol =® H H cH | 209-212%C
279 2-F S-position H|H |[cHyf - - " B CH
280 | 2-c1 S-position BH| B H g |c8,| B H CH
281 2-¢1 S-position Hl E [CH - - H H CH
282 | 2-c1 S-position R B |CHy| = - | cd, H CH
283} 2-Br S-position H H |cHy| - - H " CH
284 2-CF, S-position H| R JCHy| = - H H CH
285 2-cH, S-position H{ W jca, | - - H R CH
286 2-CF, S-position R 8 {cu, | - - H H CH
287 | 2-NO,, S-position H] # jcu - - K H CH
3-0CH
3 smp.
283 - 3-position H| B R - - H CH cH |107-110°C
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Tabel VI (fortsat)

-1

Bindings-
Forbi .
o 0y | positioner |g |&}| r2| 3| ®*| &3] R®| n R’ Y

i pyridin-

ringen
289 | 2-F s-position H |H 34 - - B H | 0 [CH(CB;), [CH

. . smp.

290 | 2-c1 | 5-position B |H B - - H E| O CH, cH |128-130°C
291 2-Cl | S-position H | B H H H | B 1 cH, CH
292 | 2-Cl | S-position R |H H - - H B| 0 OH cH
293 2-cl | 5-position H | B H -1 - 1 H | 0| OCHg CH

- i - - N
294 | 2—c1 | s-position B |H H B gE| o OCKZQ CH
295 2-cl S-position H H H - - B B | 0o {cH,0C,q; |CR
296 2-Cl s-position H H H - - " B 0 r.‘:-i2(1!20C4}l9 CH
297 | 2-ca1 S-posif'.ion H | H H - - B H | 0 [H,CI5CH, | CH
298 2-C1 S-position H | H g - - H gl o |0, JCH
299 2-C1 | S-position E |H g - - ; H| 0 |CH,CH,CN [CH

_ Smp.
300 - j-position |B |8 | w| -] -] &8 | &|O CEZQ cu |175-178°¢C
Smp.
301 - 4-position H | H H - - H gH]| 0 c:az-@« ca | 176-180 C
302 2-F S-position H |H H B | H BE) 1 CEZ-Q CH
Smp.
303 2-cl | S-position | H R - - B E| © cuz<c:> CH | 152-153"C
. sSmp .
304 2-C1 | 5-position | H H - | - B B | o|cu,{HclcH 158-160°C
305 2-Cl | 5-position H | B H - - : H| O cazﬂ<:$nj CH
306 | 2-cw,| S-posttion fm | w | ® | — | - | B | H} O e, rocHy| ¢
307 2 ¢l | S-position K | H g - - B ga| o CHz—Q CH n§°1.6495
' Smp. o
308 2-Cl | S-position H H H - - H H| © = Ve |cH | 154-156 C
U
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Tabel VI (fortsat)

Bindings- ;
Forb.| O | positioner r | R}| ®%| ®®| ®rY| &S| R®| n R Y
nr. i pyridirA
ringen
- [
309 |{2-F | 5-position | R | ® ;| - - L:§ H 0 .042-[ Nl cH
310 [2-c1| S-position fm fm| B | - | = | 8 | 8| o e CH n2%1.648
NCH;y
N
311 |2-8r | 5-position | g | H 3¢ - - H H 0 i CH
312 |2-c1| S-position | g | & g - - B H 0 |-a Y CH
313 {2-c1| 5-position | g | H 3 - - H H 0 -cxz—Q CH
314 | - 3-position | ¥ | H H - - g H 0 B c-Cl
315 |2-Cl| 5-position H : 4 R - - 3¢ ):4 0 H C-F
316 |[2-C1 | S-position | B | H CHyl —~ - H H 0 R C-3r
317 | - 4-position | B | © H B H : | H 1 H c-CH,
318 |2-c1| 5-position | H | H R - - H H 0 R C-CH,
319 |2-c1} S-position | AR | & R - - H 3§ 0 H C-CH,F
320 |2-C1]| 5-position | H | ¥ 8 - - i H 0 B C-CF,
321} - 3-position | R | H 34 - - R H 0 R C~CH,OH
OH
322 }2-F S5-position | H | H B H " H H 1 B C-CHCC1,
OH Smo.
323 l2-c1| S-position | v | & i - - H g 0 H C-CHCC1, 135=140°
324 {2-c1| S5-position | H | H H - - H H 0 A .Q;Z.Q-cl
Soip.
—H,C NO; 155-158°
325 ) - J-position H H H H H H H 1 H C-OH ’
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Bindings-
borbl @ Positio- fg | gl R2| &%| &*|R%| 6 |n | ® Y
nr. ner'i Py~
ridinringey
326| 2-c1{s-position |8 |H jH | - [~ |R |# 0] H C-OCH,
327| 2-c1|s-position |8 |B |8 |- |- |®H |[E O | H c-bcaz-Q
328 - 4-position | H B d - |-1H B 0 H C-S-C3H7
329 |2-CH, | s-position | R |H | H | - | - B |u |o]|H c-s-@
o]
330} - 3-position |H |H |® |- |- |AR | B |O H c-s-cu2c1
00
331| 2-¢1|S-position |8 |® |H | - |- |H [H [0 H c—sO
00
332|2-cF, | S-position | R | H | H | = |- H |H [o0o]|B c-s4 Hh-c1
[o]
333| 2-c1|s-position | B [H |H | - | - | H | B 0} H C-COCH,
334| 2-F |s5-position [H |H |H |~ |- {8 |H 0| H c-cocc13
335 2-N02 S-position | H H H - - H H 0 H C—COCH--—CH2
Smp -
336| 2-c1]s-position | & |K |®w |- |- |8 |B O | H c-coc,H, 102-105°¢C
; Smp.
337| 2-c1|s-position |8 | B |u |- |- |8 |# [0 |® c-cod H-cuy| 213-215%
OCH,
33g| — |3-position |B |® |8 |® |8 |B | B |1]8 c-co{:?c
1
339| ~ |4-position |CRy| R |H | — |- | B |R o | = C-COOCH 4
Smp.
340 | 2-c1|s-position | u |8 |{u |~ |- |® |B |0 B C-CO0C,H 169-171°¢C
341 | 2-CcN | S-position | H | B H|{~-|]~-|H |H o | H C-COOC By
3421 2-F |S-position | H plH|—-]-|H H 0 |H c-coo-<‘:>-cx{3
343 | 2-C1|s-position | K | W | s j— |- [ H [B | 0O H c-coo-@-uo2
3441 2-C1 Li—position H]EH L? - |- |H |KH [|O}H C-C0S-C Hy
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Tabel VI (fortsat)

BindingsH
Forb positio- 1] o2 23] 44| 5] g6 7
nr.] 9t |ner i pyf R | R RO [R R R R m R Y
ridinringer
¢l |smp.
345| 2-Cl|sposition " |# |H |HR |~ |- |8 R {O H c-couaco@ 89-94°¢C
d (dekomp. )
346|2-CF, |sposition |8 | & | H [- |- |u [ R [0 H c-conucop
o
347p.3<Clfs—position |H | H | H |- |- |H | H |0 H C-CONHS-CH,
0
348R-F, | s—position |E | H | R H g o ; °
i — — -
2 c-com{s@cnj
0
349 - 3-position |E |B |® |- |- |B |B |O CH, C-COCH .
Smp.

C
350| 2-Cl{S-rosition |H | H | € |- |- I8 | H [0 CH; |C-COC,H, 100-105°¢C
351| 2-¢1| s-position |B | B | ® |- |- R |H |0 COCH, C-COCH,

352 2-CH, | s-position H H H - |- I8 H 0 Cl c-Ccl
353] - 3-position H|H|H {H|H |H |R |1 COOC,Hg |C-COOC, g
354| 2-c1| s-position |8 {8 | H )= |- {rn |8 |0 coo-@ c-coo-@ glas
CH CH
355|2-CF,| s-position |B |# [ m.[- |~ |u [& fo |coo c-Co0 '

356/ ~ |4-position |E (B | B |- |- |8 |8 |O cos@ cos@
357| 2-c1|sposition |n [w|m |- |- |u |r o[ s{D [esD

3581 — 3-position H | H H |CH, | H |8 |H 1 H N
359| 2-Cl| s-position {H | B |CHs — | — [H JH 10 B N
360] 2-C1| S—position |H |CH,|CH | — |~ B | B [0 H N
361| 2-Cl} s-position |8 |H.| H | — | — |®H | H | O cH, N
362|2-SCN| s-posftion |H |H | H | — |- |H |H U | CH{CHy, N
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Bindings-
Farb. positioner 1| g2} g3
Q 3 4 S 6 7
nr. N i pyridin- R| R|RyR|RJR| R n R Y
ringen
363 | 2-F S-position | A | H | H [ - - |8 | B 0 | CH,CH,CL N
364 | 2-c1 | s-position |H | | & |- |- |8 |A | o |cH,CH=CH) |N n3%1.5854
3651|2-¢c1 | s-position |H | H | ®H |- |- |H |H 0 | €H,CCl=CCl, | N
366 ] 2-c1 | S-position B { H |H |- |- | K | B 0 CH,CHCN N
367} 2-F 5-position H ;4 H — |- {8 |8 (¢} CH,C=CH N
2-CF - H|lwalr (- |-
368 3| S-position E | E 0 I HNCH), N
369 | 2-c1 | S-position |H | H { R |H [B |H |H 1 CH,OCH, N
370 - 3-position jH | H R |- |- |R {H 0 |OI,C,5CHg N
371 2-qF s-position |H | H | K | — - | & }H 0 CH,SC, Hg N
372 2-Cl S-position H H H - |- H H o] CHZCN N
373 | 2-c1 | 5-position K | H JH |— |- jHd g 0 | CH,SL(CHy) 5 |y
374 | s-CF3| 2-position |B | B |H [— |- 8 H 0 | CH,SL(CH3)4 | N
375{2-c1 | S-position |8 | B |u {®m |8 |B |B | 1 | O N
376 | 2-N0,| S-posttion |E | B | B |= |- |8 {8 | O C“z@ N
O,
377 - j-position |# | H | B |- |- 18 8 0 CHZQ N
cl E
378 2-c1 | Ss-position R | B |B |- |- |H |H 0 cuz-Q-CL N
Gy
379 S-CF 2-position |H H g8 |- {—- |8 |H 0 caz@ N
. Smp. o
380 2-¢1 | s-position |n | B |H |- |- |# |8 | O CHZO N | 126-128°C
N
2 s ity H - |- c -(3« N onp-
381} 2-Cl position H | H H | H 0 H, 146-148°C
Smp.
382 | 2-c1 | S-position |H | B | K |- |~ [|H |H 0 cuzQ-m N1 8-131°%C
. | A - |
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Tabel VI (fortsat)
Bindings-
Forb. positio- 11,2 3] 4] 5] .6 7
nr.| %t |ner 1 PY= R FIRIRR ®
ridinringen
383 - Iposition H -1 -18 |8 o Q\m
™
2 3
384 2-CH, | S-position ] B|{8|H|H 1 cqz-ng
. ~CH
385 | 2-C1 | s~position H Elu|8ls |1 G‘z@ 3
386 | 2-c1 | s-position H BH|{H |H]HE |1 Cﬁzﬂ
cl
387 | 2-F S—position R -} ~-1]H B o] a,
388 | 2-ClL S~position H -{-|8]H 0 |cu, Q—q
389 | 2-C1 | s—position H LSRN A
390 2-CH, | S-position H - | - 1H H 0 Cﬁz—{i}mj
391 | 2-¢ S-position g -{-18]H 0 | CcH,COCH,
392 | 2-c1 | 5-position H -|-lu]e | olaora
393} 2-c1 | s-position " -l -lalg|o OCHZQ
394 - 3-position H -]l -|r|=& 0 | cocH,
395 | 2-c1L S-position H -|l-|8]=®8 0 CHO
Smp. °
396 | 2-c1 S-position H -] -}88€H 0 COCH 144.5-146 C
397 | 2-c1 | S-position H B |8 |H|H 1 | coch,
398 | 2-F S-position H -] -({8|@u 0 | coccl,
399 | 2-C1, |5-position H — | -|H8 |8 0 | coc,H,
4-F
400 2-C,H | S—position H - | -8 }¢H 0 | cocH,
401 | 2-€1 | S—position H - |-1ulmu 0 | COC(CP,),
402 | 2-cH, | s-position i |u -l -1lu|u |o Br
COtH-C(CH,) 5
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Bindings-

Forb:l © positiores g2 | rR3| r4{ R5| RS R’

iy t |i pyridim R°} RTIR] R n Y

ringen
403 }2,3-F, 5—position H {—}|-4t8]H o | COCH,OCH, N
404 2-Bxr | S-position H |-]-|8}H COCH=CK, N
Cl
405 | 2-cl | S-position g |-|-|u}ln mzo—D-cl N
406 - 3~position H |~-{—- |H]|EH co-C‘\) N
2
407} - 4-position B | |8 [B|H co-do N
Smp.
4081 2-c1 | S-position ua |-|-|E|R co-® 8 | 146-150°C
409 | 2-F S—position H|-{~-|AR|EH CO-@-CI N { 149-152%
410 ] 2-c1 | S-position # |-~ {8 ]H co-{ H)-OCHF, |N
cl
411 | 2-c1 | s-position u|-|-|8|H co{}—a N
412 ~ 3-position E|]-|-1]181]8 co% N
o
413 2-Ci=CclL, S-position B |-|-(u]H Cob N .
Ccl G{3

414 | 2-cF,| S-position H|{-|-]A|H CO@-CI N

415 | 2-cH,| S-position a|l-|-{rln coQ—oc_:aa N

416 | 2-C1 5-position H -]l ~-{u}|s8 c% N

417 | 2-c1 | 5-position k|l -|-|aln co{ ey

418 ] 2-C1 S-position Bl -|—-1|8|H coca2-® N

419 | - 3-position glelslalr|1 co@ N

420 | 2-F S-position gl -] - |H}H co{ || N

T
421 | 2-cH,| s-position gl -1 - |uflu|o co-@l N
422 | 2-€1 | s-position gH] -| - |H]H 0| co¥ N
SN
L s




137

Tabel VI (fortsat)

DK 172809 B1

Bindingsy
Forb. 0 positioneq 3l 4 7
nr. t |1 pyridin+ R R R R
ringen
423 ,6<L,| 4-position | K -1 - co-Q
Smp.
424 | 2-c1 | sposition | m -] - COQ—CL 118-122%
425 | 2-c1 | S-position | m S coQ—cx
426 | - 3-position H 1 |ca, " coocH 3
427 | 2-F S-position H -1 - COOC,H¢
Smp.
428 | 2-c1 | S—position " - - cooc, H 125-126°C
429 2-CH,| S-position H - - COOC H,
430 | 2-C1 | S-position H - - COOCH,CF 4
Smp.
431 | 2-c1 | s—position | u N coo-/\:\> 135-140°C
432 ] 2-c1 | 5-position [cH - - coo-4/ N CH,
c
433 2-c1 | s-position | w -1 - coo-}\:\}cx
434 |2-aur, | s-position H -1 - dnﬁz{zki
435] 2-C1 | S—position H - - COSC, R
cH
436 2-c1 | s-position | u -] - cos-@
o
437 2,3-F, | S-position H - - S-CHy
o
° Smp. 4
438 2-c1 | s-position H -] - S-CH, 191-192°C
3 -
0
439 ] 2-Cl | S-position H -1 - S-CR,C1
o
o
440 2-C1 | 5-position | H -| - $-CR,CH,C1
0
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‘;b o Bindings-
'Orn. oS i
nr| Ot gp}i{ﬁggﬁf Rl R3[| RS n R’ Y
ringen
o
441 2- 6-position ~lulal o EO N
CO0CH, 6
0
§42| 2-c1| s-position -la{u] o §-®-c1 N
0
0%
443}2-c1 | s-position -tui{nl o 5& N
° Smp.
444]2-c1 | s—position - |u |8 | o] conr,, n | 186-188°%
Smp.
445{2-c1 | S-gosition - |u = 0| cond ¥ | 120-123°%C
CH 1
446l2-F S-position -lals|o co'r'a-{}-cHJ N
447{2-c1, | S5-position - 'H | ® 0 conuco-@ N
6-F o
4482-cN 5-position - | H | H 0 conncclg:\} N
e
449| — 4-position g lu el couaé-cxg N
o
0
450[2-c1 | S-position - |s s | o]conus N
0
o
451{2-c1 | S-position - |lrelel o couué% N
)
452] - 3-position ~|u {8} o Peocuy, N | n2%1.5760
o
453]2-C1 | S—posttion - lufu | o] %2 N [n201 5615
SC_K
s
454[2-c1 |- s-position - lu |8 | ol proc,mg, N
4552-C1 S-position - {8 |® 0 s-@—cx N
456|2-Cc1 | S-position s l-lul B cH
]
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Foruden tabel V det tilfalde (tabel VII), hvor
formlen I betegner den felgende formel:

H
N
(CH,) >CHN02
N
| @ 3
R-CH— —)h's“Qg’
. ?t ’

det tilfelde (tabel VIII), hvor formlen I betegner den
felgende formel:

H
(CH/:,—\\N\ CHNO
N
l 5 '
R-CH -1——
g

det tilfazlde (tabel IX), hvor formlen I betegner den fg¢l-
gende formel:

H

ANy
(CHZ)m /rCHNO

N

g
e

1
det tilfzlde (tabel X), hvor formlen I betegner den f¢l-

gende formel:

=CHNO
(CHZ)m CH

N

R~-CH-Z
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Tabel VIT
P
(CH). N}cmvo,
AN 4
| 3 4
R -CAH. [ Qg
‘2 Hctds
1
Bindingsposition
Forb. H ¢« t |1 den heterocycli- Qg R m
nr. ske forbindelse
458 0 z - H {3 | Smp194~1986T
459 (0] 3 - H 3
| smp.189~190T
461 s 2 - B i | s
” H 3 Smp.19 6~198%T
462 S 3 - ' “ )
463 S 3 - -CHy | 2 5
464 N 2 1 -H H 2 . Smp.201~205C
' Smp.183~185T
H 3
465 N 2 1-H A )
466 N 3 1 -H H 3
468 N 2 1 -CH, B 3 | Smp. 207~213T
469 N 2 1-C,Hs H 2
470 N 3 1-CH, H 3
Smp. 151~135 27T
471 0 2 s -CH, H 2
472 0 2 | s-¢cH, | H 3
473 0 3 s-CH, H 2
474 S 2 s -CH, H 2
L_475 S 3 s -CH, H 3 { -------
.............. NN SORSSERITELLE I b -




479
480
481
482
483
484
48s
486
487
a8y
489
490
491
492
493
494
495
496
497
498

499
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Tabel VIY (fortsat)

N 3
4 3
o 3
'S 3
0 3
0 2
Y 2
o 3
S 3
N 3
0 3
S 2
0 2
s 3
S 2
Y 2
S 2
S 2
N 3
2
0 3
S 3
N 3
0 2
0 2

-----------------------------

1-H,5-CH,
2.5-(CH, ),
2,5-(cH),
5-F
{-C1
s-ClI
s-Cl1
5-C1
1-CHy,5-Cl
s-Br
s-Br
$.5-Cl,
4,5-Cl,
4,5-Br,;
5s-NO,
(-1*_/0,
s-NO,
1-CH,,s-NO,
5-CN
5-CN
s-CN

1-CHy,5-CN

5’CF|
s -CHP,
5 -CPF,

-------------------

C -

¢+]

(TR < T  JONN ~ TR « T « SR « (R RN - B < N L - -
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Smp.130~131T

Smp.184~1867T

Smp. 212~215%T
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508
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511
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Tabel VII (fortsat)

-----------------

1-CH,,5-CPF,
5-0CH,
5-5CH,
2,5-(SCH),
5-SCP,
s-SCPF,

5-CHE=CCI,

5—0©

§-C00C,Hy
5s-CHO

4-CH,

------------

o
[

|
—CE,; 2

DK 172809 B1

Smp.143~144TC

Smp.120~124T

Smp.127~129T

Smp.170~1715C
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Tabel VIIT
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g
N
(cH,)m >—CENO,
NN
| 3
P X fet
s 1
Forb. Het Bl.ndingspo—
nr. ¢ sitionen i 0 R
den hetero-| L
513 o) 3 - H
514 o 4 - H
515 0 4 - H
516 o 4 - -CH,
517 0 5 - b
518 o 3 5s-CH, B Smp.18 6~188T
519 0 5 3-CH, H Smp.200~201C
520 0 5 3-C.H,s H
521 0 5 3 -C,H,-is0 H
522 o s 3-F H
523 o 5 3-C1 a2
524 o 5 3-Br H
525 o s 3-08 B
526 0 5 3-NO, R
527 o s 3-CN 8
528 (¢ s i-cp, H
529 o 5 3-CPF, g Smp.1T7~180TC
530 o s 3-CHP, H |

-----------------------
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il |

!Illém i

534
535
536
537
538
539
540

541

543

544
545
546
547
548
549
550
551
552
553

554

....................

DK 172809 B1

PRI X LR LY L TP i

Smp.190~193C |

Smp,196~1987T

Smp.222~22 sC

Smp,212~21 sC ‘

Smp.179~180T
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Tabel VIII (fortsat)
RPN R IS i I
0 5 3-CHC! 2
o S 3-CH,0CH, B 2
0. S 3-CBOCA(CH),, B ; 2
0 5 3-CCl, A 2
0] 5 3-0CH, ¥24 3
0 5 3-0CPF, H 2
0 4 2,5-(CH), | H | 2
S 4 - a 1 2
S 1 - H ' 2
i
S 3 s-CH, H ' 3
S 5 3-CEK, H 2
S S a-r H ; 2
S 3 s-Cl : -] ; 2
S s 3-Cl ‘ H : 2
S 3 s-Br H i '2
S 5 3-NO, B | 3
S 5 3-SCF, i H ; 2
N 5 1 -H 4 ' 2
i
N 5 1-4 i H ’ 3
N < 1-H i B : 2
N P 1 -H g-cg,s 2
N 4 1-H i H 3
N 3 1 - CH,; { H 2
N 4 ‘! 1 -CH, ll H l, 2
N ‘ < ! 1-CH, %-CH:% 3
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562
563
564
565
566
567
568
569 |
570

571

572
573
574
575
576
577

578
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Tabel VIYI (fortsat)

1-C,4,
1~-CH,;-1350
1-C,H,-1is0
1-CH,CF=CH,
1-CEL=CH

1 -CHy- tert

1-CH,-tert

<O
7 N\

1
ey

1-CF,
1-CHLF,
1-CHLCPF,
1-H,3-CH,
1-H,3-CH,
1-H,5-C1
1-CH,,5-F
1-CH,, s—C‘.l
1-CH,.5-Cl

I'Crgj.S'Cl

........................
werwePw TR ATTAsER AT AT L E e .-

to
(73]

H 2 {Smp.

H 3 1Smp.
H 2
H 2
p:] 2
H 2
H 3
y.| 2
H 2
H 2
)4 3
H 2

--------------------

3 |Smp. 145~148TC

.126~128T

H

H

H 3 | Smp.
H 2

H 3 |smp.
H 3 [ Smp.
4 2

H 2 | smp
H 3 |Smp

. 153~}56'C

D. 151~153T

Smp.

Simp.:183~185T

Smo. 195~198°C

Smp., 222~224T

DK 172809 B1

989~101TC

136~137TC

108~112TC

177~180%C
111~113C

159~163T

.................
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Tabel VIITI (fortsat)

-------------------------------------------------------------------------------------------------

582 N 3 i 1-CE-iso,s-Cl | H |2
583 N : S 1-CH, ,5-Cl H 2
584 N 3 1-H,5-CF, "~ H| 2
;:)85 N 3 1-CH, ,5-CF, B 2
586 . N S 1-CH, ,5-CPy H| 2
587 N ] 1,3,5-(CH), Bl 3 ismp.ag2~1¢4T
588 N i S 1-C:E,CF, | H| 2 |smp.l165~168T
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2,181~6L1 "dus

0,50 Z~8 0 3 "dug
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nr. Z R m
¥,
681 | Y F |2 | smp.zos~210T
N—N
7
N
642 ﬂ—)- H 3
N_
B
— N,
683 ™y 4 2 | smp.2s5~267T
—N
y,c/N
N—=N,
N
H,C
N=N
685 l H 3
P )~ |
g,C
N—N,
—c8, | 2
656 z‘v__—/>- .
8,

- —
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Tabel X (fortsat)
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687

688

689

6390

691

692

693

694

695

N—N

H 2
b 2
H 2
y: 3
= 2
H 2 sm;;.221~225'c
H 2
y:§ 2 Smp.178~180T
¥4 3
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Tabel X (fortsat)

696

697

698

699

700

701

702

703

704

705

e e e e - -

b
F,C OJ\
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H 2
H 2
| 2
H 2
H 2
¢ 3
—CH, \ 2
V:{ 2
—cH, |3
" 2
I

Smp. 188~1907C
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Tabel X (fortsat)

DK 172809 B1

706

707

708

709

710

711

712

713

714

j—'N
§/L
"
,C\I—‘N
B
N_d
CH,
~S
AN—N

E,ASJ\

N—N

DS N

F‘L'

N—N

/‘I\SJ\

F

NN

et AN

5—N

R

b e e e e i - - = = -

d - —_———

Smp.207~210TC
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Tabel X (fortsat)

715

716
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VIR ¥
5N
H,CS

0 )

~ N—N

i | b
H,csfp\s/k
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Tabel X (fortsat)

718 ] V4 2 Smp.1 63~166C
0
719 /Q\ B |2
g,C
720 I I N 3
0
721 | [ ~CH, | 3
0
722 E—j’ g .
S
723 {7 —CcH,| 2
s
N
l .
CH,
725 T} ¥ 3
N
{
CH,
L ______ — - — - w — —— w—— —— o — —— o ——— Ot el e — e ——. — — —— — = — -
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Tabel X (fortsat)

726 ‘ — B 3 | Smp.144~148%C
727 ‘ 5>—- g 2
728 <01 g 3

729 (s:\\ : 2
730 {j\ g | o

731 (1 g 2
. s .
N
s:\
0
733 \D_ g 2
H,c D
734 ’ ><01 : 2 | smp.142~143T
H,C :
735 A c-<01 b 2
s
736 - czy,c"«(;:\\‘ 8 3

737 F,c—<O:L B Lz

—
e e . . e o e S —

il
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734

739

740

741

742

743

744

745

746

747

748

|

£

S BN

a 2
: 2
A 3
y 4 2
>4 2
H 2
: 2
:4 3
;4 2
H 2
: 3

s e o e — e —, v T—— e —

Smp. 212~215%7T

b o e o wr o n om — a —
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X (fortsat)
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749 ;‘ ]
P, C
N—
750 )l\ l
751 1 ]
17,c/k
AN
752
o)\;‘\
753 N
O)\l
754 Nj\
s"\s

: 2
H 2
H 2
g 2
y-] 2
A 2

I A

L o
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755 A H Smp. 185-187°¢
\—nN
756 NN H smp. 216-217°%
)=
H.C
3%
757 th B
)>—N
H,C
N o
758 H3C-(’__}- ¢ Smp. 188-189°C
N
!i \ o
759 (H3C)2N-%;>- H smp. 200-203°C
7N 0
760 (H3C)2N-( _:>- B Smo. 219-222°C
N
C1
N
761 c1~’ H- H
- N—-
C1
N
762 @. g smp. 259-260°¢
N
763 <N/—\§- ~CH smp.173-174°C
—4 3

I R . Y
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764

7635

766

767
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769

770

771

772

773
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775
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779

780

781
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783

784

78S
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787 r-{ M- | 2
N=~
' W/
788 H4C 3 | 3
P
789 N B | 2
790 c1-{/ \ B 2 | smp. 172-175°%
=N
N
791 ¥ N H | 3
792 F3c@— . H 2
NN
X
793 el \)_ E 2
\—N
N——
794 c1—(’:\S— B.] 2
N
~N
795 /- B | 2
=
C1
796 Cl‘{’__‘ - | 2
=N
N
7\
797 F2C1C-§‘;>— B 2
N
798 an:c-(/}— B 2
H—
S S R SO FU
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Foruden tabellerne nr. V-X, det tilfalde, hvor X

N-R7:

-(tabel XI).
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Tabel XTI
4 _3
RV R
5 X/ 2
R RA/ }\KRI
z-cu——u\e/n—a"_
. -NO,
[Forb.
nr. z R rR?| Y| r*| R &S Y
799 D— H K - - H R N
800 D— cH B - - B H N
|
801 3°D H " i R B N
¢l
802 D H u| 8| B | 8 | =H N
H_ C—N
803 | 3 D— H H B H H H N
804 (HJC)Z‘{C-}{} " H B H | ® B N
Hyc L ® Sm
P‘ o
805 \[%- H H -1 - | =n H N | 149-150°C
cl
806 I! \0\ H H - - H H N
FyC
807 D H B - - B B N
808 “_\ H H : R : : N
809 i} H H - - H H N
810 D— H H - - H H N
c1
811 D H H H H H R N
812 PD— d H - - H H N
Smp. o
813 E‘? H H H H H H v} 123-128°C
cl
814 T\}— H H H H H H N
HJCS’L
. B



Forb.
nr.

815
8l6
817
818

819

820
821
822
823
824
825
826
827
828
829
830
831
832
833

834

]

~
w

sfeeitiv i

=
w
(2]

"

0
-

0
-t

m
w

2]
ot

DO

g}
-

"
w
®

Smp.
141-14s°¢c

Smp. o
181-183°C

Smp.
142-144°C

Smp.
216-215%¢
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Eorb.. z r | &Y rZ| &3] &Y} R3] r®| n R’ Y
1 nr.
A,C- Smp.
835 D | g | B |cHy|CHy B | H | R CH 210-213%
836 D ululaljulajel|la |l CH, cH
cY
A\
837 E_} glulnlaele |8 ||l C,Hg CH
) 838 [}— alalual|l~-|-ta|HBH]O C“z'@ CH
ECH S R L L L Bl Bl I I eny L) cx
H4C
840 [l___}- gleglu}l~-l-]18}R ]SO cuz-@ CH
— smp. o
841 D— g|lr|le|-{-{8 |80 CHZQ CH 154-156 C
842 D— slalalalale|le]r] e, cR glas
H,C FN~CH
3 A ] 3 20
843 lu_g— wlrluwl|l~-|-|8|8|o|cH E]l cH n2%1.5980
F.C
844 3 ‘[} alueglu|rela|r|8]1]cH 7 CH
845 D alalelslalejs|r|adi CH
Ccl cl
846 ﬁ’—\Z— ulalal-|-1sle]o CHZ-Q‘ cE
8,0
847 /D— alalal={-1alej]o c“z‘d c1 cH
Hcé - Smp.
o]
848 | 3 N gl gafuaj-{-18]H}O H €-CO0C,He 153-155 C
i.,C-
849 3 D u|lwlu|s|r|B|B]|1L H c-coo-@
- ocH
L |
850 ”—\2— gl gl o |4y |H|H 1 H ¢-C00
L
851 tk» algluwlalajujsjl H C-CO(CH,) {Hy
852 D- glelae |- -|ufujo R c-s4)
853 "SCZ-D- alulul-|-{8lrnlo] cuy N
1 | R B
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comp .
No.

854

855

856

857

858

859

860

861

862

863

864

865

866

867

868

869

870

871

(p]
P

ok |-

CHJCONH—[;*

-]
w
[p]
1
' ;

™
(W)
(2]

0
s Q ™

S

w
[a]
Oldl

Eheleistol Nl

0
-

-
U'l: /j

o -]

w w
2] n

\

z Z—Z
52 O

NCS‘ﬁt§—

CI(CHy) ;4
CE,SCH,
OC_H

CH2CH2 PU

CH2COCH3

COCH3

CRHO

COCH3

CON (C H ),

co-C>-N02

Smp.
134-136°¢C

Smp.
156-158°C
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ForbJ 2 al a2l e2! &3l r¢] 25| &6|n 7 Y
nr.
872 Q AlcH,lB | = | ~|RrR |8 }O B cH

873'{}}155——11“0 uc-coocuz.Q
874 H3CQ~ ulalael-)-}ulualo " c-sQ-ca:,

N
\ - -
875 CH\.} ol v l=n g lulo CH, N
876 CI-Q u{ @ {H |- |~ |8 |H® | O)COCH,OCH, N
Br
\ - - 1]
877 H3c{;>— H|{ B | R B |8 [0 |-y, N

878 @— gl ele|-|-lule]o co~®-c1 o .
CCH 3,

879 D ulualal-|-{ulul]o co—C\> N

880 | FC -{3} gl aflal-|-{8]8]o0 poscoOa N

881 53&_},-5'31{—-330_20(33 N
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Det tilfazlde, hvor formlen I betegner den fglgen-

de formel:

~(tabel XII)

R4 g3

s \/

. ()3
2-CH——N___N
L-C-NO

Hal

RZ

1
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Tabel XII
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Forb. 1 2) 3 4] o5 o6

nr. 2z R Rl R R| R R | ]|L Ral

582 O’ B|B|~-}j—~|B]B|O]|CL}CL

883 Q-Q- g|le|-|-|aflelojcal|a
Smp. .

884 c1~<;3r gle|-|~1ulu|olsc|osr]|140-143°
(dekomp.)

885 c1—® gl{e|-|~|8}lalojec}]er .

Det tilfelde, hvor formlen I betegner den fe¢lgende
formel: -(tabel XIII).
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Tabel XIIT
Forb.
nr. Forbindelser
886 ClQCHz- /L Smp_ °
? 176-175°¢

Rrooc-HE " MO, (dekomp.)

887

c1-{;\>-ca ~N. 2NN
2 ;( )

(CH,) ,N-HC NO,
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Typiske eksempler pa fremstilling af mellemproduk-
tet med formlen II er vist nedenfor.

Eksempel 36

N
“ \}caz—uu(csz) ;5

H3C

37 g trimethylendiamin oplgses 1 120 ml acetonitril,
og der tilszttes drabevis en oplgsning af 14,8 g 5-chlor-
methyl-2-methylthiazol i 30 ml acetonitril ved fra 10 til
15°c. Efter at tilsatningen er tilendebragt, omrgres blan-
dingen ved fra 30 til 40°C i en stund, og derpd tilsattes
der 8 g af en 50%'s vandig opl¢sning af natriumhydroxid.
Derpa fjernes de flygtige materialer ved en badtemperatur
pd mindre end 50° ved et tryk pd under 5 mm Hg. De uorga-
niske materialer fjernes fra remanensen ved filtrering,
hvorved man far 16,7 g N-(2-methyl-5-thiazolylmethyl)tri-
mg;hylendiamin (renhedsgrad ca. 90%) som en farvelgs olie.

npo = 1,5126.

Eksempel 37

B3C
\ - ’
hcgz NB (C~ HZ) ZNHZ

N-O

30 g ethylendiamin oplgses 1 120 g acetonitril,
og der tils=zttes drdbevis en oplgsning af 17,6 g 5-brom-
methyl-3-methylisoxazol i 30 ml acetonitril ved fra S til
10°C. Efter at tilsaztningen er tilendebragt, omr¢res blan-
dingen i 1 time, medens man passer pad ikke at tillade tem-
peraturen i reaktionssystemet at stige op over 20°C. Der-
p& fjernes det meste af de flygtige materialer under va-
kuum (mindre end 2 mm Hg), medens man holder badtempera-
turen pa 20°C. Der sattes isvand til rcmanensen, 09 blan-
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dingen ekstraheres med dichlormethan. Dichlormethanlaget
dehydratiseres, og dichlormethan bortdestilleres under
formindsket tryk, hvorved man far 10,0 g N-{(3-methyl-5-
—-isoxazolylmethyl)ethylendiamin (renhedsgrad ca. 95%)
som en farvelgs olie.
NMR spektrum (& i CDC13):

NH, NH,: 1,47 (ppm)

-CH,CH,=: 2,23

-CH3: 2,7

-CH,~: 5,8

2
Hetero-H: 5,9.

Eksempel 38

N:__
H C/N
3 L

Ved stuetemperatur szttes der langsomt 11 g l-me-
thyl-4-pyrazolcarbaldehyd til 37 g ethylendiamin i 150 ml
tgrt acetonitril. Molekylsigte 4A (et produkt fra Wako
Pure Chemicals, Co.) sattes til oplgsningen som et dehy-
dratiseringsmiddel. Blandingen omrgres ved stuetemperatur
i 2 timer og filtreres. Acetonitril bortdestilleres under
formindsket tryk fra filtratet. Til remanensen sattes der
100 ml ethanol, og derpd tilsazttes der 1lidt efter lidt
4 g natriumborhydrid ved stuetemperatur. Blandingen omrg-
res derpd ved stuetemperatur i 2 timer, og ethanol bort-
destilleres under formindsket tryk. Der sattes vand til
remanensen, og blandingen ekstraheres med dichlormethan.
Oplgsningsmidlet bortdestilleres fra dichlormethanlaget,
og remanensen vakuumdestilleres, hvorved man fdr 10 g
N-(l-methyl-4-pyrazolylmethyl)trimethylendiamin som en
farvelgs olie. Kogepunkt: 120-125°C ved et tryk pa 0,8
mm Hg.
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Eksempel 39

CH3
- L}
J /}CH-NH(CHZ)ZHH2

En oplgsning, sammensat af 12,6 g 3-acetylthiophen,
30 g ethylendiamin og 150 ml benzen, tilbagesvales under
omrgring, medens man fjerner vand som en azeotrop. Nar man
ikke langere iagttager dannelse af vand, bortdestilleres
benzen under formindsket tryk. Der sattes 100 ml ethanol
til remanensen, og derpd tilsattes der lidt efter lidt 4 g
natriumborhydrid. Blandingen omrgres derpd ved 40°Cc i 2 ti-
mer. Ethanol bortdestilleres under formindsket tryk. En
lille m@ngde af det uorganiske materiale fjernes fra rema-
nensen. Ved efterfglgende vakuumdestillering fas
8,2 g N-[l—(3—thienyl)ethyl]ethylendiamin.'Kogepunkt:
102-105°C ved et tryk pi 3,5 mm Hg.

Hidtil ukendte forbindelser med formlen II, tilveje-
bragt ved de samme fremgangsmdder som beskrevet i eksemp-

lerne 36-39, er vist nedenfor.
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Eksempel 40

¢1-</__\/-\ CH,NB-(CH,) ;=S8

En oplgsning, sammensat af 14,2 g 6-chlornikotin-
aldehyd, 7,7 g 2-aminoethanthiol og 80 ml benzen, opvar-
mes under omrgring i 5 timer, medens man fjerner vandet
som en azeotrop. Efter at reaktionen er tilendebragt,
bortdestilleres benzen under formindsket tryk, og yder-
ligere flygtige materialer fjernes ved et tryk pd 1 mm Hg
og 70°C, hvorved man fir 18 g 2-(2-chlor-5-pyridyl) -thia-
zolidin som en remanens. 10 g 2-(2-chlor-5-pyridyl)thiazo-
1idin oplgses i 100 ml ethanol, og der tilszttes natrium-
borhydrid. Undex omrgring opvarmes blandingen gradvis og
tilbagesvales derefter i 1 time. Ethanol bortdestilleres
under formindsket tryk, og der szttes chloroform til re-
manensen. Uoplgselige materialer skilles fra ved filtre-
ring, og chloroformlaget vaskes med vand og dehydratiseres.
Chloroform bortdestilleres under formindsket tryk, hvorved
man fi&r 8,3 g af den ¢nskede N-(2~-chlor-5-pyridylmethyl}-2-

-aminoethanthiol. néq = 1,5917.

Eksempel 41

_</ \\ - -
'H3C N:/—CHZNH (cB,);-SH

En oplgsning, sammensat af 12,1 g 6 -methylnikotin-~
aldehyd, 9,1 g 3-aminopropanthiol og 120 ml benzen, tilba-
gesvales i 5 timer under omrgring, medens man fjerner van-—
det som en azeotrop. Efter at reaktionen er tilendebragt,
bortdestilleres benzen under formindsket tryk, og flygtige
materialer fjernes ved et tryk pd 1 mm Hg og 70°C. Man f&r
som en remanens 16,5 g 3-pyridyltetrahydrothiazin. Derpa
oplgses 10 g 3-pyridyltetrahydrothiazin i 100 ml ethanol,
og der tilsattes natriumborhydrid. Blandingen opvarmes grad-
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vis under omr¢ring og tilbagesvales derpd 1 1 time. Etha-
nol bortdestilleres under formindsket tryk. Chloroform
sattes til remanensen, og uoplgselige materialer skilles
fra ved filtrering. Chloroformlaget vaskes med vand og
dehydratiseres. Ved at bortdestillere chloroform under
formindsket tryk fAr man 6,2 g af den ¢nskede N-(3-pyri-
20 = 1,5733.

Forbindelse nr. IT med den fglgende formel fremstil-

dyl) -3-aminopropanthiol. n

les ogsa ved den samme fremgangsmdde som i eksemplerne

40 og 41.
c;—<§;>>caznu—(ca2)3-58

N~{2-chlor-5-pyridylmethyl) -3-aminopropanthiol

(ng2 = 1,5890)

¢ Nca -NH-(CH,) ;-58 ny- = 1,5748 (nr. II-4)
=/ 2

<{:>*CHZ'NE*(CHZ)2'SH n§3 = 1,5817 (nr. II-5)
N
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Eksempel 42
/ \ - -
g}cazm (CB,) ,~NH,

60 g ethylendiamin oplgses i 200 ml benzen, og
der tilsattes 21,6 g S-formylpyrimidin ved stuetempera-
tur. Derpi opvarmes blandingen og tilbagesvales i 3 ti-
mer, medens man fjerner vandet som en azeotrop. Efter at
reaktionen er tilendebragt, bortdestilleres benzen og
overskuddet af ethylendiamin under formindsket tryk. Re-
manensen oplgses i 200 ml ethanol. Der sattes portions-
vis 8,4 g natriumborhydrid til denne oplgsning ved stue-
temperatur, og derpd omrgres blandingen ved stuetempera-
tur i 5 timer. Ethanol bortdestilleres under formindsket
tryk. 100 ml dichlormethan sattes til remanensen, ©g en
i dichlormethan oplgselig portion skilles fra. Dichlor-
methan bortdestilleres fra dichlormethanlaget under for-
mindsket tryk, hvorved man far 25,8 g N-(5-pyrimidinyl-
methyl)ethylendiamin som en farvelss olie. n2 = 1,5532.

Eksempel 43

/ﬂ
I
N CHZNH-(Cﬁz)Z—NF

2

30 g ethylendiamin op1¢§es i 200 ml acetonitril,
og der sazttes drdbevis 12,9 g pyrazinylmethylchlorid til
denne oplgsning ved fra 5 til 10°C. Efter at tilsatnin-
gen er tilendebragt, omrgres blandingen ved stuetempera-
tur i 1 time. Derpi tilsattes der 8 g af en 50%'s vandig
oplg¢sning af natriumhydroxid, og derefter fjernes flyg-
tige materialer ved en badtemperatur pa 60°C ved et tryk
pd 5 mm Hg. Det uorganiske salt fjernes derpd ved filtre-
ring. Siledes fas 14,1 g N-(pyrazinylmethyl)ethylendi-

amin som en farvelgs olie. ngo = 1,5359.



10

15

20

25

30

35

DK 172809 B1
187

Eksempel 44

NC }/_\ —CH,NH-(CH,) ,~NH,

En oplgsning af 4,6 g 2~cyano-5-pyridylmethylchlo-
rid i 20 ml acetonitril sattes dribevis til en oplgsning
af 9 g ethylendiamin i 50 ml acetonitril fra s til 10°C.
Efter at tilsatningen er tilendebragt, omrgres blandingen
ved stuetemperatur i 3 timer. Acetonitril og overskuddet
af ethylendiamin bortdestilleres under formindsket tryk
fra reaktionsblandingen. Dichlormethan sazttes til rema-
nensen, og en portion af den, oplgselig i dichlormethan,
skilles fra. Dichlormethan bortdestilleres under formind-
sket tryk. Flygtige materialer fjernes ved 50°C og et
tryk pd 1 mm Hg, hvorved man fir 4,5 g N~-(2-cyano-5-pyri-

dylmethyl)ethylendiamin som en farvelgs olie. ngo =1,5718.

Eksempel 45

p3c-@cszﬂﬂz-(caz) 3~NA,

3,5 g 5-trifluormethylpicolinaldehyd sazttes dri&bevis
ved stuetemperatur til en oplgsning af 7,4 g trimethylen-
diamin i 70 ml benzen. Efter at tilsatningen er tilende-
bragt, opvarmes blandingen gradvis under omrgring, og der-
p& tilbagesvales den i 2 timer, medens man skiller vandet
fra som en azeotrop. Benzen bortdestilleres under formind-
sket tryk, og derpd oplgses remanensen i 100 ml ethanol.
Under omrgring tilsattes der 1lidt efter lidt 0,9 g natrium-
borhydrid ved fra 10 til 15°c. Blandingen omrgres derpa
ved stuctemperatur i 2 timer. Ethanol bortdestilleres ved
en temperatur pd under 30°C. Der sattes dichlormethan til
remaneénsen, og en portion af den, oplgselig i dichlorme-
than, skilles fra. Dichlormethan bortdestilleres under for-
mindsket tryk, og flygtige materialer fjernes ved et tryk
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pd 1 mm Hg og en temperatur pd mindre end 60°c, hvorved
man far 3,5 g N-(S—trifluormethyl—z—pyridylmethyl)trime—
thylendiamin som en farvelgs olie. ngo = 1,4651.

Eksempel 46
CH;4

/@-cnzmcuzcanu )

Cl

En oplgsning af 8,1 g 2-chlor-5-chlormethylpyridin
i 30 ml acetonitril sattes drabevis til en blanding af
14,8 g 1,2-diaminopropan, 5 g 40%'s natriumhydroxid-oplgs-—
ning og 100 ml acetonitril ved 0°C i 2 timer med kraftig
omrgring. Efter omrgring i kort tid ved stuetemperatur
fjernes acetonitrilet, vand og overskydende 1,2-diamino-
propan ved formindsket tryk. Uorganiske salte frafiltre-
res under sugning fra remanensen. Filtratet er det ¢@nske-
de produkt, 9,3 g 2—amino—1—(2-chlor—S—pyridylmethylami—
no)propan. né7 = 1,5450.
P32 samme mide som i eksempel 46 fremstilles de fe¢l-
gende forbindelser.
N~methyl—N'—3—pyridylmethylethylendiamin
kxp. 140°C/2,5 mm Hg,
2-amino-2—methy1—1~(3-pyridy1methylamino)propan
xp. 115°c/1,5 mm Hg,
Z—aminomethyl-Z—methyl—1—(1—methy1-4-pyrazoly1—

methyl)propan. nés = 1,5109.

Eksempel 47

'
C{Qcazuncu zcnzNRcuz-étA

En oplgsning af 18,6 g N-(2-chlor-5-pyridylmethyl) -

CH

/ 3
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ethylendiamin og 11 g l-methylpyrazol-4-carbaldehyd i
150 ml benzen omrgres pd et varmt vandbad. Efter kort tids
forlgb skilles vandet fra oplgsningen, hvorved man far
Schiff-base. Benzenen og vandet fjernes derpd under for-
mindsket tryk, og der sattes 100 ml ethanol til remanen-
sen. Til opl#ésningen sattes der portionsvis ved stuetem-
peratur 3,8 g natriumborhydrid, og blandingen omrgres i
1 dag. Efter fjernelse af ethanolen under formindsket
tryk, oplgses remanensen i dichlormethan og vaskes med
vand. Ved behandling af dichlormethanopl#¢sningen pa
gangs mdde fi&s det ¢nskede mellemprodukt, N-(2-chlor-5-
-pyridylmethyl) -N'*-(l-methyl-4~pyrazolylmethyl)ethylendi-
amin, som en viskos olie. Udbyttet er 23,5 g. ngo = 1}5655.
P3 samme made som i eksempel 47 fremstilles eksem-
pelvis de fglgende forbindelser:
N~ (3-pyridylmethyl)~-N'~(2~-chlor-5-pyridylmethyl) -
20 = 1,5848,

N-(3-methyl-5-isoxazolylmethyl)-N'-(l-methyl-4-py-

razolylmethyl) trimethylendiamin, n20 = 1,5224.

D
CH
bCHZNHCHZCHzoﬂ

En oplgsning af 7 g 5-brommethyl-3-methylisoxazol

ethylendiamin, n

Eksempel 48

i 20 ml acetonitril sattes drdbevis til en ople¢sning af
12,2 g 2-aminoethanol i 100 ml acetonitril ved en tempe-
ratur, der ligger under 10°c. Efter omrgring i1 et stykke
tid ved stuetemperatur fjernes acetonitrilet og oversky-
dende 2~aminoethanol under formindsket tryk. Der sattes
chloroform til remanensen, og der vaskes med en lille
me&ngde vand. Ved behandling af chloroformoplgsningen pa
gengs midde fas den gnskecde 2—(3—met2él—S—isoxazolylmethyl-

amino)ethanol. Udbyttet er 4,4 g. nyo o= 1,5130.

P& samme mdde som i eksempel 48 fremstilles eksem-
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pelvis de fglgende forbindelser:

3-({2-chlor-5-pyridylmethylamino) propanol, Ny
N-(4-pyridylmethyl)ethanolamin,
xp. 148-150°C/3 mm Hg.

Eksempel 49
CH

3 .
|
ﬂ\ ]—CHzNHCHZCstﬂ

Til en oplgsning af 15,6 g 2-(3-methyl-5-isoxazol-
ylmethylamino)ethanol i 100 ml chloroform sattes der kata-
lytisk pyridin og derpd 15 g thionylchlorid ved stuetempe-
ratur. Efter at tilsatningen er tilendebragt, tilbage&va—
les blandingen i 30 minutter, og ved bortdampning af flyg-
tigt materiale i vakuum f&s en rd chloreret forbindelse
som dens hydrochlorid. Smeltepunkt 136-139°C.

En ethanolisk kaliumhydrogensulfid-oplgsning frem-
stilles ved mztning med hydrogensulfidgas i en oplgsning
af 13,4 g kaliumhydroxid i 120 ml ethanol. Til den resul-
terende opl@gsning sattes der portionsvis det ovennavnte
chloridhydrochlorid ved fra 25 til 30°C under omrgring. Re-
aktionsblandingen opvarmes langsomt og omrgres derpd 1 2 ti-
mer ved 60°C. Efter afkg¢ling til stuetemperatur filtreres
uvorganisk salt hurtigt fra ved sugning. Oplgsningsmidlet
fjernes fra filtratet under formindsket tryk, hvorved man
fas 12,9 g 2—(3—methyl~5—isoxazolylmethylamino)ethanthiol
n2> = 1,5490.

D
P4 samme mide som i eksempel 49 fremstilles eksem-

som en olie.

pelvis den fglgende forbindelse:
2-(2-methyl-5-pyrazinylamino)ethylmercaptan,
nga = 1,5581.

1,5391,
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Eksemgel 50
[ C/CFJ
N
NO2

2,72 g ethylentrithiocarbonat og 2,52 g dimethyl-
sulfat blandes og opvarmes til 100°C i 1 time. Der sattes
10 ml eddikesyre og 2,02 g triethylamin til det resulte-
rende 2-methylmercapto-1l,3-dithiolaniummethylsulfat. Der
se@ttes derpad dridbevis 2,6 g 2,2,2-trifluornitroethan til
blandingen under afkg¢ling pi et isbad. Hele blandingen
opvarmes langsomt til 100°c og holdes ved denne tempera-
tur 1 4 timer. Efter henstand natten over ved stuetempe-
ratur sazttes 100 ml vand til reaktionsblandingen. De ud-
feldede krystaller filtreres og omkrystalliseres fra
ethanol, hvorved man far 1-nitro-2,2-ethylendimercapto-
~l-trifluormethylethylen. Udbyttet er 4,35 g. Smelte-
punkt 130-133°C.

Eksempel 51

Til en oplesning af 13,1 g l-nitro-2-pentanon i
200 ml dimethylsulfoxid sattes der drdbevis 44 g 20%'s
natriumhydroxidopl@gsning ved en temperatur fra 10 til
20°¢. Derpad sattes der dribevis 12 g carbondisulfid til
opl#sningen ved lOOC, og blandingen omrgres i 2 timer
ved fra O til 10°C. Der dryppes 57 g methyliodid i op-
lgsningen under isafk¢ling, og reaktionsblandingen
henstar natten over ved stuetemperatur. Denne haldes
derpd i isvand, og det organiske lag ekstraheres med di-
chlormethan. Ekstraktet vaskes med vand nogle f& gange,
og efter fjernelse af oplgsningsmidlet renses remanensen
ved chromatografi pd en silicagelsgjle, hvorved man fir
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den ¢nskede l-butyroyl-l-nitro-2,2-bis(methylthio)ethylen.
Udbyttet er 3,0 g. ngz = 1,5880.
P4 samme mide som i eksempel 51 fremstilles eksem-
pelvis den fglgende forbindelse:
20 1—benzensulfonyl-l—nitro—z,2-bis(methylthio)ethylen.

n, = 1,5868.

Eksempel 52
H
N,
=N-NO
[
(O

2,5 g natriumhydrid (60% i olie) sattes i smd por-
tioner til en oplgsning af 3,9 g 2-nitroiminoimidazolidin
i tgrt dimethylformamid. Efter at tilsztningen er tilende-
bragt, omrgres blandingen, indtil dannelsen af hydrogen-
gas er ophgrt. Blandingen afkgles til -5°C, og der tilsat-
tes dridbevis 4,7 g phenylchlorformiat ved en temperatur,
der ligger under o°c. Efter omrgring i 1 time ved stue-
temperatur heldes reaktionsblandingen i isvand, indstil-
les til en pH-vardi p& 7, og ekstraheres med dichlorme-
than. De hvide krystaller bliver tilbage efter fjernelse
af dichlormethanen og vaskes med ether, hvorved man far
1—(phenoxycarbony1)-2-nitroiminoimidazolidin, der vejer
5,1 g. Smeltepunkt 171-175°C.

P& samme mide som i eksempel 52 fremstilles eksem-
pelvis de fglgende forbindelser:

1-(2-methyl-5-nitrobenzensulfonyl)-2-(nitroimino) -
imidazolidin. Smeltepunkt 193-197°C,

1-(2,4-dichlorbenzoyl)-2-(nitroimino)imidazolidin.
Smeltepunkt 184-186°C.
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Eksempel 53
Cl
/7 \
HN N-CONH
Yoo,

En oplgsning af 3,9 g 2-nitroiminoimidazolidin og
4,6 g 3-chlorphenylisocyanat i 80 ml tgrt acetonitril til-
bagesvales i 3 timer. Efter afkgling til stuetemperatur
filtreres de udfaldede krystaller og vaskes med ether,
hvorved man far det gnskede l-(3-chlorphenylcarbamoyl) -
~2-nitroiminoimidazolidin. Udbyttet er 4,7 g. Smeltepunkt
214-216%.

Anvendelseseksempel

Sammenligningsforbindelse A-1:

CSNO2

(Forbindelse beskrevet i DE-0S nr. 2.514.402).
Sammenligningsforbindelse A-2:
CcH /7 \
R
/I\N—c

cH
N 3

(Beskrevet i japansk patentskrift nr. 196.877/1984)
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Sammenligningsforbindelse A-3:

,{CH?.@

L

S CHNO,

{Beskrevet 1 det samme patentskrift som nzvnt ovenfor)

Sammenligningsforbindelse A-4:

B
N
~N
[: =N-NO
g Oy
i
cH

A

{Forbindelse beskrevet i Can. J. Chem., bind 38,
s. 1787-1796).

Eksempel 54
Afprgvning af Nephotettix concticeps med resistens
over for organophosphor-midler:-

Fremstilling af et forsggskemikalie

Opl#sningsmiddel: 3 vagtdele xylen

Emulgator: 1 vagtdel polyoxyethylenalkylphenylether
Til dannelse af et egnet prazparat blandes 1 vegtdel

af den aktive forbindelse med den ovennavnte mezngde af op-

lgsningsmidlet, der indeholder den ovennavnte mangde af

emulgatoren. Blandingen fortyndes med vand til en p& for-

hand bestemt koncentration.

Afprgvningsmetode

Risplanter, omkring 10 cm he¢je, plantede i potter,
der hver har en diameter p3 12 cm, sprgjteforsteves med
10 ml pr. potte af vandfortyndingerne af hver aktiv forbin-
delse med en p3d forhdnd bestemt koncentration, fremstillet
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som ovenfor angivet. Det sprgjteforstgvede kemikalie tgr-
res, og et trddnet med en diameter pd 7 cm og en hgjde pa
14 cm sattes over hver potte, og man udsatter 30 hun-ima-
goer af slagten Nephotettix cincticeps, der har resistens
over for organophosphor-midler, p3 nettet. Potterne anbrin-
ges 1 et kammer med konstant temperatur, og antallet af de¢-
de insekter undersgges to dage senere, og udryddelsesfor-
holdet beregnes.

Som et resultat viser eksempelvis forbindelserne nr.
1, 2, 3, 4,5, 6, 8, 9, 10, 11, 13, 14, 15, 16, 17, 19, 20,
22, 26, 27, 31, 32, 33, 34, 35, 36, 39, 65, 75, 76, 105,
164, 290, 304, 323, 336, 340, 396, 409, 431, 444, 453, 518,
556, 612, 623, 624, 705, 706, 755, 762, 813, 827, 884 et
udryddelsesforhold pd 100% ved en koncentration pad 8 ppm
A.T.,

P23 den anden side viser til sammenligning

A-1 et udryddelsesforhold pad 65% ved en koncentra-
tion pa 40 ppm A.I.,

A-2 viser et udryddelsesforhold pd 40% ved en kon-
centration p3d 200 ppm A.I. og et udryddelsesforhold p& 0%
ved en koncentration pad 40 ppm A.I.,

A-3 viser et udryddelsesforhold pad 0% ved en koncen-
tration pa 200 ppm A.I., og

A-4 viser et udryddelsesforhold pd 30% ved en kon-
centration p3d 200 ppm A.I..

Eksempel 55
Afprgvning pa ‘"planthoppers”:-

Afprgvningsmetode

En vandfortynding med en p& forhand bestemt koncen-
tration af den aktive forbindelse, fremstillet som i eck-
sempel 54, sprgjteforstgves pa risplanter, ca. 10 cm hegje,
der dyrkes i potter med en diametcr pid 12 cm, i en mengde
pd 10 ml pr. potte. Det sprgjteforstgvede kemikalie tgrres,
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og der sattes et trddnet, 7 cm i diameter og 14 cm hgjt,
over hver af potterne. 30 hun-imagoer af slagten Nilapar-
vata lugens Stal fra en stamme, sam viser resistens over for
organophosphor-kemikalier, sattes ud pd nettet. Potterne
henstdr i et kammer med konstant temperatur, og antallet
af dgde insekter undersgges 2 dage senere. Udryddelsesfor-
holdet beregnes derpa.

P& den samme mi3de som ovenfor angivet beregnes ud-
ryddelsesforholdet for Sogatella furcifera Horvath og or-
ganophosphor-resistent Laodelphax striatellus Fallen.

Som et resultat viser eksempelvis forbindelserne
nyr. 1,2, 3,4,5,6, 7,8, 9,10, 11, 12, 13, 14, 15, 16,
17, 18, 19, 20, 22, 29, 35, 39, 43, 65, 70, 75, 79, 146,
164, 230, 303, 308, 324, 331, 350, 396, 409, 424, 453, 518,
529, 550, 556, 579, 612, 623, 624, 649, 701, 706, 755, 756,
758, 848 et udryddelsesforhold pd 100% ved en koncentration
pad 40 ppm A.I. over for hver enkelt "planthopper”.

Pa den anden side viser BA-1 til sammenligning ved
en koncentration pa 40 ppm A.I. et udryddelsesforhold pa
50% over for N. lugens, et udryddelsesforhold pd 40% over
for S. furcifera og L. striatellus, A-2 viser ved en kon-
centration p4 200 ppm A.I. .et udryddelsesforhold pd 30%
over for N. lugens, et udryddelsesforhold pad 20% over for
L. striatellus og et udryddelsesforhold pd 50% over for
S. furcifera, og ved en koncentration pd 40 ppm A.I. et ud-
ryddelsesforhold pa 0% over for hvert enkelt "planthopper",
A-3 viser ved en koncentration pad 200 ppm A.I. et udryd-
delsesforhold pd 0% over for hver enkelt “planthopper"”,
og A-4 viser ved en koncentration pad 200 ppm A.I. et ud-
ryddelsesforhold p& 100% over for N. lugens, et udryddel-
sesforhold pd 0% over for L. striatellus og S. furcifera.

Eksempel 56
Afpregvning pd Myzus persicac (grgnne ferskenblad-
lus) med resistens over for organophosphor-kemikalier og
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carbamat-kemikalier:-

Afprgvningsmetode

Grgnne ferskenbladlus, som man har opdrattet, og
som har resistens over for organophosphor-kemikalier og
carbamat-kemikalier, inokuleres p3 aubergine-spirer
(sorte aflange auberginer), med en hgjde pad ca. 20 cm, der

dyrkes i uglacerede potter med en diameter pd 15 cm (ca.
200 1lus pr. spire). En dag efter inokuleringen sprgjtefor-
st@ves en vandfortynding af hver aktiv forbindelse med

en pd forhand bestemt koncentration, fremstillet som i ek-
sempel 9, 1 en tilstrzkkelig mazngde pd planterne under an-
vendelse af en sprgjtepistol. Efter sprgjteforstgvningen
henstdr potterne i et veksthus ved en temperatur pa 28°%c. 24

timer efter sprgjteforstgvningen beregnes udryddelsesforholdet.

For hver enkelt forbindelse gentages afprgvningen to gange.

Som resultat viser eksempelvis forbindelserne nr.

1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17,
18, 19, 20, 21, 22, 24, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 32, 33,

35, 71, 74, 75, 98, 105, 164, 230, 231, 373, 396, 409,

518, S$29, 550, 556, 579, 612, 623, 6 624, 649, 705, 706, 75T,
756, 758, 763, 831 et udryddelsesforhold pa 100% med en
koncentration pad 200 ppm A.I..

P34 den anden side viser A-l et udryddelses-forhold
pa 80% ved en koncentration pd 1000 ppm A.I., et udryddel-
sesforhold pd 30% ved en koncentration pd 200 ppm A.T.,

A-3 viser et udryddelsesforhold pa 60% ved en koncentra-
tion pd 1000 ppm A.I., et udryddelsesforhold p& 0% ved

en koncentration pd 200 ppm A.I., og A-4 viser et udryd-
delsesforhold pid 60% ved en koncentration p3d 1000 ppm A.I.,
et udryddelsesforhold pd& 0% ved en koncentration p& 200
ppm A.I..

Eksemplerne 54, 55 og 56 er typiske eksempler pa
insecticide anvendelser, og forbindelserne ifglge den
foreliggende opfindelse, der anvendes som eksempler, er
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PATENTERKRAV

1. Heterocycliske forbindelser, kendetegnet
ved, at de har den almene formel (I)

4 3
R
N 2
, R:>]/(C)h]<*‘
R 1

Y~N02

hvor

n er 0 eller 1,

Rl, R?, RS og R® uafhangigt af hverandre er et hydrogenatom
eller en methylgruppe,

R3 og R* uafhangigt af hinanden er et hydrogenatom, en hydr-
oxXygruppe eller en methylgruppe,

X er et svovlatom, et oxygenatom eller en gruppe

~N-R7 eller -CH-RS,

hvor

R7 er et hydrogenatom, et fluoratom, et chloratom, et brom-
atom, en hydroxygruppe, en alkoxygruppe med 1-4 carbonatomer,
en benzyloxygruppe, en eventuelt med mindst én substituent
valgt blandt alkoxygrupper med 1-4 carbonatomer, alkylthio-
grupper med 1-4 carbonatomer, en cyanogruppe, et fluoratom,
et chloratom, et bromatom, en dimethylaminogruppe og trimeth-
Ylsilyl substitueret alkylgruppe med 1-4 carbonatomer, en
eventuelt med et chloratom substitueret prop~2-enylgruppe,
en propargylgruppe, en eventuelt med mindst én substituent
valgt blandt en methylgruppe, en methoxygruppe, et fluoratom,
et chloratom, et bromatom 0g en nitrogruppe substitueret
benzylgruppe, en formylgruppe, en alkenylcarbonylgruppe med
2 eller 3 alkenylcarbonatomer, en eventuelt med mindst én
substituent valgt blandt et fluoratom, et chloratom, et
bromatom, en methylgruppe, en trifluormethylgruppe, en meth-
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oxygruppe, en difluormethoxygruppe., én trifluormethoxygruppe
og en nitrogruppe substitueret benzoylgruppe, en eventuelt
med mindst én substituent valgt blandt et fluoratom, et
chloratom og et bromatom substitueret benzylcarbonylgruppe,
en eventuelt med et fluoratom og/eller et chloratom sub-
stitueret alkoxycarbonylgruppe med 1-4 alkylcarbonatomer,
en alkylthiocarbonylgruppe med 1-4 alkylcarbonatomer, en
eventuelt med mindst én substituent valgt blandt en methyl-
gruppe, et fluoratom, et chloratom og et bromatom substitu-
eret phenoxycarbonylgruppe, en eventuelt med mindst én sub-
stituent valgt blandt en methylgruppe, et fluoratom, et
chloratom og et bromatom substitueret phenylthiocarbonylgrup-
pe, en benzyloxycarbonylgruppe, en dimethylaminocarbonylgrup-
pe, en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt en
methylgruppe, et fluroatom, et chloratom og et bromatom
substitueret phenylaminocarbonylgruppe, en eventuelt med
mindst &n substituent valgt blandt en methylgruppe, et fluor-
atom, et chloratom og et bromatom substitueret benzoylamino-
carbonylgruppe, en eventuelt med mindst én substituent valgt
blandt et fluoratom, et chloratom og et bromatom substitueret
phenylsulfonylaminocarbonylgruppe, en phenylthiogruppe, en
eventuelt med et fluoratom og/eller et chloratom substitueret
alkylsulfonylgruppe, en eventuelt med mindst én substituent
valgt blandt en methylgruppe, et fluoratom, et chloratom,
et bromatom og en nitrogruppe substitueret phenylsulfonyl-
gruppe, en methylcarbonylmethylgruppe, en eventuelt med et
fluoratom og/eller et chloratom substitueret phenacylgruppe
eller en af felgende grupper

-CHy -W eller -CO-W,

hvor

W er en 5- eller 6-leddet heterocyclisk ring, som indeholder
1 eller 2 heteroatomer valgt blandt oxygenatomer, svovlatomer
og nitrogenatomer, og som eventuelt er substitueret med
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mindst én substituent valgt blandt et fluoratom, et chlor-
atom, et bromatom og alkylgrupper med 1-4 carbonatomer, og
R8 er et hydrogenatom, en alkylgruppe med 1-4 carbonatomer,
en phenylgruppe eller en benzylgruppe,

I
Y er et nitrogenatom eller en gruppe =C-R%,
hvor
R er et hydrogenatom, et fluoratom, et chloratom, et brom-
atom, en alkoxygruppe med 1-4 carbonatomer, en benzyloxy-
gruppe, en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt
alkoxygrupper med 1 eller 2 carbonatomer, alkylthiogrupper
med 1 eller 2 carbonatomer, en cyanogruppe, et fluoratom,
et chloratom, en dimethylaminogruppe, en hydroxygruppe,
alkylcarbonylgrupper med 1 eller 2 alkylcarbonatomer og
alkoxycarbonylgrupper med 1 eller 2 alkylcarbonatomer sub-
stitueret alkylgruppe med 1-4 carbonatomer, en prop-2-enyl-
gruppe, en phenylgruppe, en eventuelt med mindst én sub-
stituent valgt blandt en methoxygruppe, et chloratom og et
fluoratom substitueret alkylcarbonylgruppe med 1-4 alkylcar-
bonatomer, en alkenylcarbonylgruppe med 2 eller 3 alkenyl-
carbonatomer, en eventuelt med mindst én substituent valgt
blandt et fluoratom, et chloratom, en methylgruppe og en
methoxygruppe substitueret benzoylgruppe, en eventuelt med
et fluoratom og/eller et chloratom substitueret alkoxycar-
bonylgruppe med 1-4 alkylcarbonatomer, en alkylthiocarbonyl-
gruppe med 1-4 alkylcarbonatomer, en eventuelt med mindst
én substituent valgt blandt en methylgruppe, et fluoratom,
et chloratom, et bromatom, en methoxygruppe og en nitrogruppe
substitueret phenoxycarbonylgruppe, en phenylthiocarbonyl-
gruppe, en benzyloxycarbonylgruppe, en eventuelt med mindst
én substituent valgt blandt en methylgruppe, et fluoratom,
et chloratom og et bromatom substitueret benzoylaminocar-
bonylgruppe, en eventuelt med mindst én substituent valgt
blandt et fluoratom, et chloratom, et bromatom og en methyl-
gruppe substitueret phenylsulfonylaminocarbonylgruppe, en
alkylsulfonylaminocarbonylgruppe med 1-4 alkylcarbonatomer,
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en alkylthiogruppe med 1-4 carbonatomer, en eventuelt med
et fluoratom og/eller et chloratom substitueret alkylsulf-
onylgruppe med 1-4 alkylcarbonatomer, en eventuelt med mindst
én substituent valgt blandt en methylgruppe, et fluoratom,
et chloratom og et bromatom substitueret phenylthiogruppe
eller en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt
en methylgruppe, et fluoratom, et chloratom og et bromatom
substitueret phenylsulfonylgruppe, eller hvor

R? danner den ene halvdel af en bis-form af formlen (I) via
en methylengruppe,

R er et hydrogenatom eller en methylgruppe, og

7 er en 5- eller 6-leddet heterocyclisk ring, som indehol-
der 1-3 heteroatomer valgt blandt oxygenatomer, svovlatomer
og nitrogenatomer, af hvilke mindst ét atom er et nitrogen-
atom, og som eventuelt er substitueret med mindst én sub-
stituent valgt blandt et fluoratom, et chloratom, et brom-
atom, eventuelt med et fluoratom og/eller et chloratom sub-
stituerede alkylgrupper med 1-4 carbonatomer, en nitrogruppe,
en cyanogruppe, alkylsulfinylgrupper med 1-4 carbonatomer,
alkylsulfonylgrupper med 1-4 carbonatomer, eventuelt med et
fluoratom og/eller et chloratom substituerede alkoxygrupper
med 1-4 carbonatomer, eventuelt med et fluoratom og/eller
et chloratom substituerede alkylthiogrupper med 1-4 car-
bonatomer, en eventuelt med et chloratom substitueret prop-
2-enylgruppe, en eventuelt med et fluoratom og/eller et
chloratom substitueret acetamidgruppe, alkoxycarbonylgrupper
med 1-4 alkylcarbonatomer, en thiocyanatogruppe, en propar-
gylgruppe, en aminogruppe, en methylaminogruppe, en dimeth-
ylaminogruppe, en acetylgruppe, en formylgruppe, en car-
boxygruppe, en hydroxygruppe, en mercaptogruppe, cycloalkyl-
grupper med 3-7 carbonatomer, en oxogruppe, en thioxogruppe,
eventuelt med et fluoratom, et chloratom og/eller et bromatom
substituerede alkenylthiogrupper med 2 eller 3 carbonatomer,
alkoxyalkylgrupper med i alt 2-4 carbonatomer, alkylamino-
carbonylgrupper med 1-2 alkylcarbonatomer, dialkylaminogrup-
per med 1-2 alkylcarbonatomer, en phenylgruppe, en phenoxy-
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gruppe o9 en benzylgruppe, med det forbehold, at

Z ikke er en pyridylgruppe, som eventuelt er substitueret
som ovenfor angivet for 2, nAr

R1, rR?, R3, R%, RS og RS samtidigt er hydrogenatomer,

X er -NH, og

|
Y er =CH:

og med det yderligere forbehold, at

Z ikke er en pyridylgruppe, som eventuelt er substitueret
med halogen, alkyl med 1-4 carbonatomer, halogenalkyl med
1-4 carbonatomer, nitro, alkoxy med 1-4 carbonatomer, hal-
ogenalkoxy med 1-4 carbonatomer og hydroxy, nir

R, R, RZ, RS og R® samtidigt er hydrogenatomer,

n er 0,

X er gvovl, og

l

Y er =CH.
2. Forbindelser ifelge krav 1, kendetegnet
ved, at

n, R}, R?, R3, R%, RS, R®, X og Y har de i krav 1 angivne
betydninger,

R7 er et hydrogenatonm,

en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt en meth-
oxygruppe, en ethoxygruppe, en methylthiogruppe, en ethyl-
thiogruppe, en cyanogruppe, et fluoratom, et chloratom og
en trimethylsilylgruppe substitueret alkylgruppe med 1-4
carbonatomer,

en eventuelt med et chloratom substitueret allylgruppe,

en propargylgruppe,

en eventuelt med en methylgruppe og/eller et chloratom sub-
stitueret benzylgruppe,
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en formylgruppe,

en vinylcarbonylgruppe,

en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt en meth-
oxygruppe, en phenoxygruppe o©g et chloratom substitueret
alkylcarbonylgruppe med 1-3 alkylcarbonatomer,

en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt et chlor-
atom, et bromatom, en methylgruppe, en trifluormethylgruppe,
en methoxygruppe og en nitrogruppe substitueret benzoylgrup-
pe,

en eventuelt med et chloratom substitueret benzylcarbonyl-
gruppe,

en eventuelt med et fluoratom og/eller et chloratom sub-
stitueret alkoxycarbonylgruppe med 1 eller 2 alkylcarbonato-
mer,

en alkylthiocarbonylgruppe med 1 eller 2 alkylcarbonatomer,
en eventuelt med en methylgruppe og/eller et chloratom sub-
stitueret phenoxycarbonylgruppe,

en eventuelt med et chloratom substitueret phenylthiocar-
bonylgruppe,

en benzyloxycarbonylgruppe,

en dimethylaminocarbonylgruppe,

en phenylaminocarbonylgruppe,

en benzoylaminocarbonylgruppe,

en eventuelt med en methylgruppe og/eller et chloratom sub-
stitueret phenylsulfonylaminocarbonylgruppe,

en phenylthiogruppe,

en eventuelt med et chloratom substitueret methylsulfonyl-
gruppe,

en eventuelt med en methylgruppe substitueret phenylsul-
fonylgruppe,

en methylcarbonylgruppe,

en eventuelt med et chloratom substitueret phenacylgruppe,
en 0,0-diethylthionophosphonogruppe,

en O-ethyl-S-n-propylthiolophosphonogruppe,

en gruppe -CH,-W eller -COo-W,

hvor
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W er en 5- eller 6-leddet heterocyclisk ring, som indehol-
der 1 eller 2 heteroatomer valgt blandt oxygenatomer, svovl-
atomer og nitrogenatomer, og som eventuelt er ubstitueret med
et fluoratom, et chloratom, et bromatom og en methylgruppe,
R8 er et hydrogenatom, en methylgruppe, en phenylgruppe
eller en benzylgruppe,

R? er et hydrogenatom,

et chloratom,

et bromatom,

en hydroxygruppe,

en methoxygruppe,

en benzyloxygruppe,

en eventuelt med mindst én substituent valgt blandt et fluor-
atom, et chloratom, en hydroxygruppe, en methoxygruppe, en
cyanogruppe, en dimethylaminogruppe, en acetylgruppe og en
methoxycarbonylgruppe substitueret alkylgruppe med 1-4 car-
bonatomer,

en allylgruppe,

en phenylgruppe,

en eventuelt med et chloratom substitueret acetylgruppe,

en vinylcarbonylgruppe,

en allylcarbonylgruppe,

en benzoylgruppe,

en eventuelt med et fluoratom substitueret alkoxycarbonyl-
gruppe med 1-2 alkylcarbonatomer,

en n-butylthiocarbonylgruppe,

en eventuelt med et chloratom og/eller en methylgruppe sub-
stitueret phenoxycarbonylgruppe,

en phenylthiocarbonylgruppe,

en benzyloxycarbonylgruppe,

en eventuelt med et chloratom substitueret benzoylaminocarb-
onylgruppe,

en eventuelt med en methylgruppe substitueret phenylsul-
fonylaminocarbonylgruppe,

en methylsulfonylaminocarbonylgruppe,

en propylthiogruppe,
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en eventuelt med et fluoratom og/eller et chloratom sub-
stitueret methylsulfonylgruppe,

en eventuelt med et chloratom substitueret phenylthiogruppe
eller

en phenylsulfonylgruppe, eller hvor

R? danner den ene halvdel af en bis-form af formlen (I)
via en methylengruppe,

R er et hydrogenatom eller en methylgruppe, og

Z er en 5- eller 6-leddet heterocyclisk ring, som indehol-
der 1-3 heterocatomer valgt blandt oxygenatomer, svovlatomer
og nitrogenatomer, idet mindst ét atom er et nitrogenatom,
og som eventuelt er substitueret med mindst én substituent
valgt blandt et fluoratom, et chloratom, et bromatom, en
methylgruppe, fluoralkylgrupper med 1 eller 2 carbonatomer,
en methoxygruppe, en methylthiogruppe, en methylsulfinylgrup-
pe, en methylsulfonylgruppe, en nitrogruppe, en cyanogruppe,
en trifluormethoxygruppe, en nitrogruppe, en cyanogruppe, en
trifluormethoxygruppe, en trifluormethylthiogruppe, en al-
lylgruppe, en acetamidgruppe, en methoxycarbonylgruppe, en
acetylgruppe, en formylgruppe og en carboxygruppe, med det
forbehold, at

Z ikke er en pyridylgruppe, som eventuelt er substitueret
som angivet ovenfor for Z, nar

rl, rR2, rR3, R4, RS, R6 samtidigt er hydrogenatomer,

X er -NH, og

Y er =CH,

og med det yderligere forbehold, at

Z ikke er en pyridylgruppe, som eventuelt er substitueret
med fluor, chlor, brom, methyl, fluoralkyl med 1-2 carbon-
atomer, nitro, methoxy og trifluormethoxy, nar

R, R, R2, RS og R® samtidigt er hydrogenatomer,

n er O,

X er svovl, og

Y er = CH.
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3. Forbindelser ifplge krav 1 eller 2, valgt blandt
3~(2-chlor-5-pyridylmethyl) -2~ (nitromethylen)-thiazolidin med

folgende formel
[~
CHNO
N ,2
- 7/ \
(o):] -Oa
2 \=y

3-(2-fluor-5-pyridylmethyl)-2-(nitromethylen)-thiazolidin
med felgende formel

[
=CHNOQ
N 2
]
=N

3-(2-brom-5-pyridylmethyl)-2-(nitromethylen)-thiazolidin

med feglgende formel
[S =CHNO
)=cawo,
L
~{/ N

3-{1-(2-chlor-5-pyridyl)-ethyl]-2-(nitromethylen)~thiazolidin
med folgende formel

3-(2-methyl-5-pyridylmethyl)-2-(nitromethylen)-thiazolidin
med fglgende formel
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3-(trifluormethyl-5-pyridy1methy1)-2—(nitromethy1en)—thiazol-
idin med felgende formel

[S>

=CHNO

N 2
A\

3—(2-ethy1-5-pyridy1methy1)-2-(nitromethy1en)-thiazolidin
med feolgende formel

4, Forbindelser ifplge krav 1 eller 2, valgt blandt
3-(2-chlor-5-pyridy1methy1)-2-(nitromethylen)-tetrahydro-ZH—
1,3-thiazin med felgende formel

Q=CHN02
&uz@—a
- —N

3—(2—fluor—S—pyridylmethyl)—2-(nitromethy1en)-tetrahydro—
2H-1,3-thiazin med folgende formel

S

<:‘ >=CHN02
W
] _ / \
CH, ‘- l>-F

3-(2-brom-5-pyridy1methy1)-2—(nitromethy1en)-tetrahydro-zﬂ-
1,3-thiazin med folgende formel
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s
<;1)=crwo2

1]
CHZ—@Br
N

3-(2-methyl~5-pyridylmethyl)-2-(nitromethylen)-tetrahydro-
2H-1,3-thiazin med folgende formel

s
<ﬂ>=cm~102

¥ _ / \
cy, @-ca

¥ 3

3-(3-pyridylmethyl)-2-(nitromethylen)-tetrahydro-2H-1, 3-
thiazin med felgende formel

S
yeso,

i

cu -7 N
2 \=4

5. Forbindelser ifelge krav 1 eller 2, valgt blandt
1-(5-pyrazolylmethyl)-2-(nitromethylen)-imidazolidin med fol-

gende formel B
N

CHNO

e

: /4
ca-{ |
2 W
H
1-(5-chlor-1-methyl-3-pyrazolylmethyl)-2-(nitromethylen) -
imidazolidin med felgende formel
g

e
~CHNO
[:: 2 a

| _
CH.,-
2 \?sz\
cH,
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1-(1-methyl-4-pyrazoly1methyl)-2-(nitromethylen)-tetrahydro-
pyrimidin med folgende formel
B

=CHNO
5 " 2
| =N
Cia <\ |
2N\ N
NCH,

10  1-(1-methyl-4-pyrazolylmethyl)-2- (nitromethylen)-imidazolidin
med folgende formel

H
>
=CHNO
E\z 2
, 15 | __tlz
CH,-
2 N\ N

~

CH3

1-(3—trifluormethyl-5—isoxazoly1methy1)-2—(nitromethylen)-
20 tetrahydropyrimidin med felgende formel

5]
C:>=CHN02
| -N
25 CH,- <\ I

CF3
1-(3—methyl—s-isoxazolylmethyl)—2—(nitromethylen)-imidazol-
idin med felgende formel

30
g

[:}CHNOZ
|

0N

c,- <\‘J\:
35 u

3

i ik
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1-(3-methyl-5-isoxazolylmethyl)-2-(nitromethylen)~-tetrahydro-
pYrimidin med felgende formel

B
G
=CHNO
N 2

| . ON
CH=Q |

1-(5-isoxazolylmethyl)~2-(nitromethylen)-imidazolidin med
felgende formel

B
[: ‘CHNOZ
{ o—N

1-(2-methyl-5-thiazolylmethyl) -2~ (nitromethylen)-imidazolidin
med feolgende formel

B
N
[N>=CHN02
| N
I
CH,

1-(2-chlor-5-thiazolylmethyl)-2-(nitromethylen)-tetrahydro-
pyrimidin med felgende formel

1-(2-trifluormethyl-5-thiazolylmethyl)-2~(nitromethylen)-
imidazolidin med den felgende formel
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g
[
=CHNO
N 2
| - N
/s
CF3

1—(1,2,5-thiadiazol—3—y1methyl)-2-(nitromethylen)¢tetrahydro-
pyrimidin med folgende formel

g
N
<\‘>=CHN02
A
| —f!‘
CH,-\\
2 s

1-(1,2,3—thiadiazol—5—y1methy1)-2-(nitromethylen)-tetrahydro-
pyrimidin med felgende formel

H
G
=C3no,
N 2

I —N
ey -l
S—N

1- (2-methyl-5-thiazolylmethyl)-2-(nitromethylen)-tetrahydro-
pyrimidin med felgende formel

H
|
(Mycavo,
N
] N
I
S_—
CH3

1-(2-chlor—s-thiazolylmethyl)-2-(nitromethy1en)-imidazolidin
med den folgende formel
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1-(5-thiazolylmethyl)-2-(nitromethylen)-tetrahydropyrimidin

med feolgende formel

g
N.
< >=CHN02
T N
cH —<7
I, S_U

6. Forbindelser ifgplge krav 1 eller 2, valgt blandt
1-(5-pyrimidinylmethyl)~2-(nitromethylen)-imidazolidin

felgende formel
[: /,—CHNO

&,

med

1-(2-methyl-5-pyridmidinylmethyl) -2~ (nitromethylen)-imidazol-

idin med folgende formel

[:N =CHNO,
-C\}CB

1-(2-pyrazinylmethyl)-2-(nitromethylen)-imidazolidin
felgende formel

med
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1-(5-methyl-2—pyrazinylmethyl)—2-(nitromethy1en)-imidazolidin
med folgende formel

B
N
\_
[N/—CHNOZ
N
] )
CcH.-(/ \)-cH

1- (2-chlor-5-pyrimidinylmethyl) -2~ (nitromethylen)-tetrahydro-
pyrimidin med felgende formel

B

N

\ —
< _=CHNO,
N
' RN
CHZ—Q >Cl
N

1-(2-chlor-5-pyrimidinylmethyl)-2-(nitromethylen)-imidazol-
idin med folgende formel

.

N
G
/—CHN02

- 7R\
CHZ—C}'CI

7. Forbindelse ifslge krav 1 eller 2, valgt blandt
1-(2-chlor-5-pyridy1methy1)—2-(nitroimino)-tetrahydropyrim-
idin med feolgende formel
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1-(2-chlor-5-pyridylmethyl)-2-(nitroimino)-imidazolidin med
folgende formel

]
N
[I‘)=1‘I'l‘102
R-CH —@Cl
2 \=f

8. Forbindelse ifplge krav 1 eller 2, valgt blandt
1-(2-chlor-5-pyridylmethyl) -2-(nitromethylen) -pyrrolidin med

felgende formel
[}crmoz

v \—
CHZQ Cl

1-(2-chlor-5-thiazolylmethyl)-2-(nitroimino)-tetrahydropyr-
imidin med folgende formel

G
cuzﬂ

Cl

1-(2-chlor-5-pyridylmethyl)-2-(nitromethylen)-imidazolidin

med felgende formel
H.C H
3 N
2“3“"’02

7 N-
CH2Q c1l

1-(2-chlor-5-pyridylmethyl) -3~ (3-pyridylmethyl)-2-(nitrometh-
ylen)-imidazolidin med felgende formel
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Cl@CHZ—JYL—CHZ &
N=

CHNO2

l—(2-chlor-5—pyridy1methyl)—2—(bromnitromethylen)—imidazol-
idin med felgende formel

H
/NO
Dad
le 7 N-c1

1-(2-chlor-5-pyridylmethyl)-2-(1-nitro-2-oxopentyliden)-
imidazolidin med folgende formel

n NO

e 2
Q‘C\
0

C—C3H7—n

7 N-
CH, Cl

ethyl-nitro-[3-(2-chlor-5-pyridylmethyl)-thiazolidin-2-yl-
iden]-acetat med felgende formel
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/NO2
[}C\

S-O—Czﬂs

o)

cH, 7 N-c1

l-acetyl-3-(2-chlor-5-pyridylmethyl)-2-(nitroimino)-imidazol~
10 1din med felgende formel

v l ' O ~
C1J/_>—CH - N-C-CH
e/ 2y 3
N-NO
2
15

N-phenylsulfonyl-nitro-[1~-(2-chlor-5-pyridylmethyl)-imidazol-
idin-2-yliden]-acetamid med felgende formel

H
NO
2
. ¥
C—NHSOz'Q

(1]
0

7\
CH2 _ Cl
25 9, Forbindelse ifelge krav 1 eller 2, valgt blandt
0
N N
/ CH Ny TR —ocH,
| N-NO, OCH,
N
30
og
— O
o N N-p
35 /l LY\ T OGH
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10. Fremgangsmdde til fremstilling af heterocycliske
forbindelser ifelge krav 1 med formlen (I)

4 3
R
5 R\l/ R2
oK
1
R r@r R (1)
z-CH N\(X
~NO

2

hvor

n, R, Rl, rR2, R3, R4, RS, R6, X, Y og Z har de i krav 1
angivne betydninger, k end e t egnet ved, at man

a), eventuelt i n=rverelse af indifferente oplesnings-
midler og i narvarelse af syreaccepterende midler, omsatter
en forbindelse med formlen (VII)

4 3
RV
» ‘C‘ﬁ<1
R XR

N

Y -NO

(VII)

2

hvor

n, Rl, R2, R3, R%, R5, R®, X og Y har de ovenfor angivne
betydninger,

med en forbindelse med formlen (VIII)

R

|

Z-CH-M (VIII)
hvor
R og Z har de ovenfor angivne betydninger,
M er et halogenatom eller en gruppe -0SO,T, hvor
T er en lavere alkylgruppe, en phenylgruppe eller en tolyl-
gruppe, eller
b) til fremstilling af forbindelser med formlen (I},
hvor
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Y er en gruppe =C-R?, hvor

R? har den i krav 1 angivne betydning, og

X er X1, hvor

x1 er et svovlatom, et oxygenhatom eller en gruppe =N-R1°,
hvor

R? har den for R7 i krav 1 angivne betydning med undtagelse
af en acylgruppe, herunder en sulfonylgruppe og en phosphono-
gruppe, dvs. forbindelser med formlen (Ia)

Z-CH-‘-——WX (Ta)

hvor
n, R, R, rR2, r3, R4, R3, R, R?, X! og Z har de ovenfor
angivne betydninger,

eventuelt 1 narvarelse af indifferente oplesningsmidler,
omsatter en forbindelse med formlen (II)

R ?5 ?4 T?
2-CH-NH—C—(C) ,—C-X1H (II)
R6 Rr3 Rl

hvor

n, R, Rl, Rz, R3, R4, R5, Rs, x1 og Z har de ovenfor angivne
betydninger,

med en forbindelse med formlen (III)

R'-S RO

A

C=C-NO, (ITI)

e
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hvor
R' er en lavere alkyl- eller en benzylgruppe, eller de to
grupper R' danner en ring sammen med de to svovlatomer, som
de er bundet til, og
R? har den ovenfor angivne betydning, eller
cl) til fremstilling af en forbindelse med formel (Ia),
hvor
n, R, R}, r2, R3, R4, RS, R, x! og Z har de under b) angivne
betydninger, og
R? er R", hvor
R" er et hydrogenatom, et halogenatom eller en alkylgruppe
med 1-6 carbonatomer,
eventuelt i narverelse af indifferente oplgsningsmidler og
i narverelse af syreaccepterende midler,
omsztter en forbindelse med formel (II) med en forbindelse
med formlen (IV)

R"

(Hal) 5,C=C-NO, (IV)

hvor

Hal er et halogenatom, og

R" har den ovenfor anferte betydning, eller

c?) eventuelt 1 nerverelse af indifferente oplesningsmid-
ler og i nerverelse af syreaccepterende midler, omsaztter en
forbindelse med formel (II) med en forbindelse med formlen

V)

R"
(Hal) 3CCH—N02 (V)
hvor
Hal og R" har de under cl) angivne betydninger, eller
d) til fremstilling af forbindelser med formlen (I),
hvor

Y er et nitrogenatom, og
X er X1, hvor
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X1 har den under b) angivne betydning,
dvs. forbindelser med formel (Ib)

4 3
R R
N\
RS, NS R2
5
R 1
' R Ib
Z-CH—R N\n/xl (Ib)
N-NO,
10
hvor
n, R, R, rR2, R3, R4, R5, RS, X! 0g Z har de ovenfor angivne
betydninger,

eventuelt 1 nzrvarelse af indifferente oplesningsmidler,
15 omsatter en forbindelse med formlen (II) med nitroguanidin,
eller
e) til fremstilling af forbindelser med formlen (I),
hvor
Y er et nitrogenatonm,
20 dvs. forbindelser med formel (Ic)

4 3
R R
5 \/ Rr®
T
R 1
v R R
N\l/x (Ic)

Z-CH

25 : N-NO2
hvor
n, R, R}, R2, R3, R4, R3, R5, X og Z har de i krav 1 angivne
30 betydninger,
eventuelt i narverelse af indifferente oplgsningsmidler,
omsztter en forbindelse med formlen (VI)

s N A

2
(C) R
R 1
35 z-CH—2 N\;f“ (V1)

NH
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hvor
n, R, R1, R2, R3, R4, RS, RS, X og Z har de ovenfor angivne

betydninger,
med rygende salpetersyre.

-
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