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(54) Eljaras aszimmetrikusan szubsztitualt triazinok eléallitasara
(57) KIVONAT cikloalkil-, fenil-, benzil- vagy fenetilcsoport — egy (II)

A taldlmany targyat az (I) altalanos képletii aszimmetri-
kusan szubsztitualt triazinoknak — a képletben R! jelen-
tése hidrogénatom, metil- vagy etilcsoport; R? és R3
Jelentése egymastdl fiiggetleniil adott esetben fluor-,
klératommal, fenil-, 14 szénatomos alkil-, 1-4 szénato-
mos alkoxi- vagy 1-4 szénatomos halogén-alkil-cso-
porttal szubsztitualt 1-8 szénatomos alkil-, 3-8 szénato-
mos alkenil-, 3-8 szénatomos alkinil-, 3-8 szénatomos

R3

W

l
OR?

g (1)

A leirds terjedelme: 7 oldal (ezen beliil 1 lap dbra)

dltaldnos képletii szubsztitult ciano-guanidinnak egy
egy karbonsavszarmazékkal alkoholban végrehajtott re-
akcidjaval valo eldallitisa képezi, amit az jellemez, hogy
a reakcioban karbonsavszarmazékként egy karbonsav-
észtert reagaltatnak Mg, Ca, Al, Zn, Cu, Fe, Co, Ni vagy
Cr sdja és bazis vagy egy N,N-dialkil-formamid, egy
N,N-dialkil-acetamid és N-metil-pirrolidon kéziil va-
lasztott karbonsavamid jelenlétében.
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A talalmany targyat az (I) altalanos képletii aszimmetri-
kusan szubsztitualt triazinoknak — a képletben R! jelen-
tése hidrogénatom, metil- vagy etilcsoport; R? és R?
jelentése egymastol fuggetleniil adott esetben fluor-,
klératommal, fenil-, 1-4 szénatomos alkil-, 1-4 szénato-
mos alkoxi- vagy 1-4 szénatomos halogén-alkil-cso-
porttal szubsztitualt 1-8 szénatomos alkil-, 3-8 szénato-
mos alkenil-, 3—8 szénatomos alkinil-, 3-8 szénatomos
cikloalkil-, fenil-, benzil- vagy fenetilcsoport — egy (II)
altalanos képletli szubsztitualt ciano-guanidinnak egy
karbonsavszarmazékkal egy (IIT) altalanos képletii alko-
holban végrehajtott reakcidjaval valo eldallitasa képezi.

Az aszimmetrikusan szubsztitualt triazinokat sokfé-
le modon allithatjuk eld, példaul N-ciano-amidokbél
Vilsmeier-komplexekkel valé reakcioval [lasd R.L.N.
Harries, Aust. J. Chem. 34, 623 (1981)], N-ciano-imid-
sav-észterekbdl [lasd a DE-A 34 11 202 szamu szaba-
dalmi iratot; M.A. Pérez, J.L. Soto, Heterocycles 20,
463 (1983); K.R. Huffman, F.C. Schaefer, J. Org.
Chem. 28, 1816 (1963)] vagy biguanidokbol [lasd az
US-A 2 535 968 szamu szabadalmi iratot; S.L. Shapiro
et al, J. Org. Chem. 25, 379 (1960)]. Ismert a guanil-
tiokarbamidnak dimetil-szulfattal és karbonsavszarma-
zékokkal valo reakcidja [lasd a DE-A 16 70 147 és az
EP-A 545 149 szamu szabadalmi iratot valamint H.
Eilingsfeld, H. Scheuermann, Chem. Berichte /00, 1874
(1967)] valamint a triklér-acetamidino-guanidineknek a
trifluor-ecetsav szarmazékaival valé reakcidja (lasd a
DE-A 40 34 078 szamu szabadalmi iratot). Ezek koziil
az eljarasok kozil az egyik sem alkalmaz kelatkom-
plexeket, mint koztitermékeket.

A 6-(trifluor-metil)-1,3,5-triazin-szarmazékokat az
alabbi szakirodalmi forrasban ismertetett eljarassal is el6-
allithatjuk: Yakugaku Zasshi 95, 499-511(1975). Eszerint
1-ciano-guanidint N-amidino-O-alkil-izokarbamid réz-
komplexévé alakitjak at, amibdl az izokarbamid-szarma-
zékot hidrogén-szulfiddal szabaditjak fel, és ezt végiil egy
trifluor-ecetsav-észterrel reagaltatjak az [A] reakciovazlat-
nak megfelelden.

A DD-A 252 374 szamu szabadalmi irat ennek az
eljarasnak egy valtozatat ismerteti, ami réz(If)-klorid
helyett réz(Il)-acetatot hasznal.

Ehhez az eljarashoz sztochiometrikus mennyiségi rézso
sziikséges; rézsok hianyaban N-amidino-O-alkil-izokarba-
mid helyett fdleg guanil-karbamid képzddik [lasd Kyushu
Kogyo Daigaku Kenkyu Hokoku 12, 69-78 (1962)].

Az N-amidino-O-alkil-izokarbamid-hidrokloridot eta-
nolban, natrium-etilat jelenlétében, etil-(klor-acetat)-tal re-
agaltatva csak rossz kitermeléssel nyerjiik a megfeleld
(klor-metil)-triazin-szarmazékot. A reakcid el6tt a kiindu-
lasi vegyiiletet rézkomplexébdl fel kell szabaditani.

A kelatkomplexeknek 1-ciano-guanidinbdl réz(ID)-
-acetattal vagy cink(I)-kloriddal metanolban val¢ eléalli-
tasat az alabbi szakirodalmi forras ismerteti: R.I. Dutta és
A. Syamal, Coord. Chem. Rev. 2. kétet, 1967, 441-457.
oldal. Ismert, hogy az ilyen cinkkomplexeket a reakcio-
elegyb6l hogyan lehet elkiiloniteni, és ezeket aztdn tri-
fluor-ecetsavanhidriddel reagéltatva triazinna atalakitani
[4sd Chemistry of Heterocyclic Compounds, 25. kotet,
1989, 547-550. oldal].
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Hasonlé mddon a cink(Il)-szulfat olyan kelatkom-
plexeket képez, ami a reakcidelegy feldolgozisa utan,
masodik reakcidlépésben, vizzel valo fézéssel az N-
-amidino-O-metil-izokarbamid szulfatjara bomlik [lasd
az US-A 3 360 534 és az IN-A 167 500 szamu szabadal-
mi iratot], és amit aztan harmadik reakcidlépésben ecet-
savanhidriddel [lasd S. Lotz, G. Kiel, G. Gattow, Z.
anorg. allg. Chem. 604, 53-62 (1991)] vagy metil-(tri-
fluor-acetat)-tal [lasd T. Tsujikawa, Yakugaku Zasshi
95, a fent idézett hivatkozasi helyen] reagéltatva 31
illetve 26%-o0s kitermeléssel nyerik a megfeleld triazin-
-szarmazékot.

A fenti eljarasoknal mindig nagyon koltséges, olyan
tobblépéses eljarasokrol van szo, amelyekkel az észterek
esetében csak rossz kitermeléssel nyerjiik a kivant triazin-
szarmazékokat, és amelyek az anhidridek esetében pedig
sziikségszeriien azzal jarnak, hogy az eljaras soran sztoc-
hiometrikus mennyiségi karbonsav keletkezik, amit aztan
csak nagyon koéltséges eljarassal lehet a megfeleld anhid-
riddé atalakitani és a reakcidba visszavinni. Minden eset-
ben toxikologiailag nem jelentéktelen mennyiségl és ese-
tenként csak nehezen sziirhetd nehézfémkomplexeket kell
a reakcidelegyboél elkiiloniteni, majd k6z6mbos olddszer-
ben az anhidriddel reagaltatni, mivel az anhidridek alko-
holizise nem teszi lehetdvé az alkoholos kézegben végzett
reakciot. A tovabbiakban az ismertetett eljardsok annyiban
hatranyosak, hogy szerves iszap formajaban nem elhanya-
golhaté mennyiségl nehézfémsok valnak ki, amiket aztan
csak nehezen lehet artalmatlanitani.

Az US-A 4 886 881 szamu szabadalmi irat a 2-amino-
-triazin-szdrmazékok egylépéses szintézisét ismerteti;
eszerint az 1-ciano-guanidint, Lewis-sav katalizétor, igy
cink(IT)-klorid jelenlétében trimetil-ortoacetattal reagél-
tatjdk. A reakciohoz ez a szakirodalmi forras oldoszer-
ként a dimetil-formamidot és az acetonitrilt ajanlja.

A taldlméany célja az volt, hogy olyan 4j eljarast
talaljunk, ami a szubsztitualt 1-ciano-guanidinnek kar-
bonsav-észterekkel — ezek konnyebben hozzaférhetok,
viszont kevésbé reakcidképesek, mint a megfeleld an-
hidridek vagy ortoészterek — valo reakciojaval nyeri az
(D) éltalanos képletl triazinokat. Ennek az eljardsnak
lehetbleg a koztitermékek kipreparalasa nélkiil kell vég-
rehajthatonak lennie (egylombikos eljaras).

Ennek megfelelden eljarast talaltunk az (I) altalanos
képletii aszimmetrikusan szubsztitualt triazinok — a kép-
letben R! jelentése hidrogénatom, metil- vagy etilcso-
port; R? és R3 jelentése egymastdl fiiggetleniil adott
esetben fluor-, kloratommal, fenil-, 14 szénatomos alkil,
1-4 szénatomos alkoxi- vagy 1-4 szénatomos halogén-
alkil-csoporttal szubsztitualt 1-8 szénatomos alkil-, 3-8
szénatomos alkenil-, 3-8 szénatomos alkinil-, 3-8 szén-
atomos cikloalkil-, fenil-, benzil- vagy fenetilcsoport
eloallitasara egy (II) altaldnos képletii szubsztitualt 1-
-ciano-guanidinnek és egy karbonsavszarmazéknak egy
(III) altalanos képletii alkoholban val6 reakcidjaval, és
az eljaras ismérve, hogy a reakcidban karbonsavszarma-
zékként egy (IV) altalanos képletli karbonsav-észtert —a
képletben R? jelentése a fentickben megadott és R* je-
lentése azonos R? fent megadott jelentéseivel — reagal-
tatunk magnézium, kalcium, aluminium, cink, réz, vas,
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kobalt, nikkel vagy krom soja jelenlétében és egy bazis
vagy egy alkilrészenként 1-4 szénatomos N,N-dialkil-
-formamid, egy alkilrészenként 1—4 szénatomos N,N-di-
alkil-acetamid és N-metil-pirrolidon koziil valasztott kar-
bonsavamid jelenlétében.

Az eljarasban kiindulasi vegyiiletként szolgald 1-
-ciano-guanidin altalanosan ismert vegytilet. Ennek a
3-as helyzetben metil- vagy etilcsoporttal szubsztitudlt
szarmazékait az 1-ciano-guanidinnek dialkil-szulféttal
vald reakcidjaval nyerjik, mint ezt az alabbi szakirodal-
mi forras ismerteti: A.E. Kretov és A.S. Bespalyi, Zhur.
Prik. Khimii, 34. kotet (1961) a 621. oldaltél. A
guanidint savaddicios s6jaként is alkalmazhatjuk, ebben
az esetben azonban célszerli a reakcid soran felszabadu-
16 savat egy megfelel$ bazisnak, igy natrium-
-metanolatnak a reakcidelegyhez vald hozzaadasaval
semlegesiteni.

Az (1) altalanos képletben R? 1-8 szénatomos alkil-,
3-8 szénatomos alkenil-, 3-8 szénatomos alkinil-, 3-8 szén-
atomos cikloalkilcsoportot tovabba fenil-, benzil- vagy
fenetilcsoportot jelent. Tekintettel az eldallitani kivant koz-
titermékekre, az R? jelenthet példaul 1-4 szénatomos alkil-
csoportot, igy metil-, etil-, propil-, izop ropil-, butil-, szek-
-butil- vagy terc-butil-csoportot; 3—4 szénatomos alkenil-
csoportot, igy allil-, 1-metil-allil, 2- vagy 3- butenilcsopor-
tot; 3—4 szénatomos alkinilcsoportot, igy 2-propinil- vagy
2-butinil-csoportot; 3—6 szénatomos cikloalkilcsoportot,
igy ciklopropil-, ciklobutil-, ciklopentil- vagy ciklohexil-
csoportot; kiiléndsen elénydsen azonban 1-4 szénatomos
alkilcsoportot, igy metilcsoportot.

Maga az R? ezenkiviil még tovabbi, a reakciokoriil-
mények kozott kozombos szubsztituenseket, igy fluor-
vagy kloratomot,fenil-, 1-4 szénatomos alkil-, 14 szén-
atomos halogén-alkil vagy 1-4 szénatomos alkoxicso-
portot is tartalmazhat.

A karbonsav-észter R* észtercsoportjanak a jelen-
tése egyezik az R? csoportnak a fentiekben megadott
jelentésével, és elénydsen az R? és az R* egymassal
azonosak.

Az eddigi tapasztalataink szerint az R3 jelentése szé-
les hatdrok koézétt véltozhat. Ezaz R? szubsztituensnél
egyenként felsorolt jelentésii lehet. Tekintettel az (I)
altalanos képletli triazin-szarmazékoknak a definicio-
szeri felhasznalasara, R3 elénydsen 1-4 szénatomos
halogén-alkil-csoportot, féleg fluorozott vagy klorozott
metil- illetve etilcsoportot jelent, igy triklér-metil-, tri-
fluor-metil-, pentafluor-etil-, difluor-klér-metil, diklér-
-fluor-metil-, klor-metil-, diklér-metil-, fluor-metil és
difluor-metil-csoportot. Az R? kiilsndsen elénydsen per-
halogénezett alkilcsoportot, igy triklor-metil-, trifluor-
-metil- és pentafluor-etil-csoportot jelent.

A taldlmany szerinti médon egy (II) altalanos képletii
szubsztitualt ciano-guanidinnak egy (III) altalanos kép-
letii alkohollal (illetve egy R*-OH altaldnos képletii
alkohollal, ami a (IV) altalanos képletli észter hidrolizise
soran keletkezik) valé reakciojat bazis jelenlétében hajt-
juk végre. Ezéltal meglepé modon annyira megnd a
fémkelatkomplexek reakcidképessége, hogy lehetové
valik a (IV) altalanos képletii észterekkel valé reakcid is,
annak ellenére, hogy ezek az észterek joval kevésbé
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reakcioképesek, mint a megfeleld karbonsavanhidridek
vagy ortoészterek.

Bazisként szervetlen vagy szerves bazisokat alkal-
mazhatunk.

El6nyds szervetlen bazisok az alkalifém- és az alka-
liftsldfém-hidroxidok, és elonyds szerves bazisok a ter-
cier aminok, igy az alkilrészenként 14 szénatomos tri-
alkil-aminok, példaul a trietil-amin, a piridin vagy az
N-metil-morfolin. Bazisként célszeriien az R?2-OH alta-
lénos képletii alkoholnak, mint reakciopartnernek az al-
kalifém- vagy alkalifsldfém-alkoholatjat alkalmazzuk.
Ez az alkoholat in situ is képzddhet, példaul a megfeleld
alkalifémb6l vagy natrium-amidbél vagy natrium-hid-
ridbél és a (II1) altalanos képletii alkoholbol.

A bézis mennyisége szokasosan 0,1-2, féleg azonban
0,8-1,2 molekvivalens, a (IT) altalanos képletii szubszti-
tualt 1-ciano-guanidinre vonatkoztatva. Ennél nagyobb
mennyiséget is alkalmazhatunk, ennek azonban altala-
ban nincsenek tovabbi elényei.

A reakcioban a bazis helyett vagy a bézissal egytitt
alkalmazhatunk az alkilrészenként 1-4 szénatomos
N,N-dialkil-formamid, az alkilrészenként 1-4 szénato-
mos N,N-dialkil-acetamid és az N-metil-pirrolidon cso-
portjabdl egy karbonsavamidot is. Ezek kéziil példaként
nevezziik meg a dimetil-formamidot, dietil-formami-
dot, dimetil-acetamidot és a dietil-acetamidot. A kar-
bonsavamidoknak a reakcidelegyhez valdé hozzaadasa
kiillondsen akkor elonyds, ha a reakcioelegyhez kelat-
képzdkként nehézfémvegyiileteket, féleg rézvegyiilete-
ket is hozzaadunk.

A karbonsavamid mennyisége altalaban 1-30, féleg
azonban 5-10 molekvivalens, a (II) altalanos képleti
szubsztitudlt 1-ciano-guanidinre vonatkoztatva. E16nyos
lehet a karbonsavamidot a reakcioban oldészerként is
alkalmazni.

Az alkalifoldfémek, az aluminium és a nehézfémek
soiként a reakcidkozegben jOl oldhato vegyiiletek szerepel-
hetnek, igy a halogenidek, példaul a fluoridok, kloridok
vagy a bromidok, a nitratok, szulfatok vagy adott esetben
a foszfatok, az alkoholatok vagy az acetatok. Az eddigi
ismereteink szerint az alkalif6ldfém- illetve a fémvegytile-
tek fajtaja, a jO oldhatdsag kovetelményétdl eltekintve ér-
dektelen, igy a kivalasztasnal tobbek kozott a koltség a
mérvadé. Példaként az alabbi vegyiileteket soroljuk fel:
magnézium(IT)-klorid, magnézium(IT)-metilat, kalcium(IT)-
-klorid, cink(I)-nitrat, réz (I)-acetat, aluminium(IIT)-klorid,
aluminium(TIT)-bromid, cink(IT)-klorid cink(II)-bromid, réz
(ID-klorid, nikkel (I)-bromid, krém(II)klorid, kalcium(II)-
-oxid, kalcium(II)-nitrat, magnézium(II)-nitrdt, magnézi-
um (IN-oxid, cink(IT)-oxid, vas(Il)-klorid vas(IIT)-klorid,
vas(II)-nitrat, vas(III)-nitrat. Kiilondsen eldnyosek a klori-
dok, foleg a kalcium(II)-klorid és a cink(IT)-klorid.

A taldlmény szerinti eljaras elénye abban van, hogy
a nehézfémek jelenlétérél majdnem teljesen vagy akar
teljesen is lemondhatunk, és ezeket az kotoxikologia
szempontjabol kevésbé problémas elemekre, igy magné-
ziumra, de foleg kalciumra cserélhetjiik ki. Ennek meg-
feleléen kiilonssen elénydsek ezeknek az elemeknek az
oldhaté so6i. Nagyon jé eredményeket ériink el azonban
a cinkvegyiiletekkel is.
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A fent megnevezett elemek sdit sztochiometrikus
vagy elényosen anndl kisebb mennyiségben alkalmaz-
zuk, a (II) altalanos képletli szubsztitualt 1-ciano-guani-
dinre vonatkoztatva, igy példaul 0,001-2, f6leg azonban
0,005-1,0 mél mennyiségben, a (II) altaldnos képleti
vegyiilet 1 moljara vonatkoztatva.

Nehézfémek alkalmazasa esetén, ezek mennyiségét a
lehetd legalacsonyabb értéken tartjuk, és ezekbol csak
katalitikus mennyiséget hasznalunk, példaul 1 mol szub-
sztitualt 1-ciano-guanidinre vonatkoztatva kevesebb mint
0,6 molt. Magnézium- és kalciumsok esetében, ezek kiilo-
ndsen elényds mennyisége 0,01-1,0, foleg azonban
0,05-0,5 mol. Természetesen a (II) altalanos képletl ve-
gyiiletre vonatkoztatva a sztochiometrikusnal nagyobb
mennyiségeket is alkalmazhatunk, példaul 1 mol (II) 4lta-
lanos képletli vegyiilethez 1-2 molt, azonban a gazdasa-
gossigi megfontolasok amellett szolnak, hogy inkabb a
sztochiometrikusnal kisebb mennyiségeket alkalmazzuk.

A (III) altalanos képletii kiindulasi vegyiilet a (IV)
altalanos képletli karbonsav-észterbol (R?=R*) in situ is
képzidhet, vagy ezt a reakcidelegyhez (elénydsen oldo-
szerként) hozzaadjuk. A (IIT) altalanos képletii kiindula-
si vegyiiletnek olddészerként is valo alkalmazasa esetén,
ajanlatos ezt Ggy megvalasztani, hogy ez azonos legyen
a (IV) altalanos képletii karbonsav-észter alkoholkom-
ponensével (azaz R?=R*), mert igy elkeriiljiik a mellék-
termékek képzodését.

A (ID) altalanos képletdi szubsztitualt 1-ciano-guani-
dinnek és a (III) altalanos képletii alkoholnak a mol-
aranya altalaban 1 : 30, foleg azonban 5 : 10.

A (IV) altalanos képletl karbonsav-észtert, 1 mol (IT)
altalanos képletii vegyiiletre vonatkoztatva célszertien
0,5-10, féleg azonban 1-5 mol mennyiségben alkalmaz-
zuk. Kiilénosen elonyds észterekként az alabbi vegyiile-
teket nevezzilk meg: az alkanrészben 1-4 szénatomos
alkan- vagy halogén-alkdnkarbonsav-észterek, igy me-
til-acetat, etil-acetat, metil-propionat, etil-propionat, me-
til-(trifluor-acetat), metil-(difluor-acetat), metil-(fluor-
-acetat), metil-(triklor-acetat), metil-(diklér-acetat), me-
til-(klér-acetat), etil-(trifluor-acetat), metil-(pentafluor-
-propionat), etil-(pentafluor-propionat), metil-(penta-
-klér-propionat) és etil-(pentaklér-propionat). Tekintet-
tel az (I) altalanos képletii triazinoknak, mint a névény-
védoszerek elballitasanal szerepld koztitermékeknek a
definici6szer(i felhasznalasara, kiillondsen elényds (IV)
altalanos képletii kiindulasi vegyiilet a metil-(trifluor-
-acetat) és az etil-(trifluor-acetat).

A (IT) Altalanos képletii kiindulasi vegyiiletnek a (I1T)
és (IV) altalanos képletli vegyiilettel vald reakcidjat
magaban, azaz k6z6mbos olddszernek a reakcioelegy-
hez val6 hozzaadasa nélkiil is végrehajthatjuk; azonban
az R?>-OH 4ltalanos képletii alkoholt elénydsen oldo-
szerként is alkalmazzuk. A taldlmany szerinti eljaras
egyik kiillondsen elényos kivitelezési formaja szerint a
reakcidhoz bazisnak a megfeleld alkoholatot valaszt-
Juk.
A reakciohdmérséklet 0 °C és 200 °C kozotti, foleg
azonban 20 °C és 150 °C kozotti érték; és kiiléndsen
el6nyés, ha a reakciohdmérséklet a reakcidelegy reflux-
hémérséklete.
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A nyomast illetden kiilénleges reakciofeltételekre
nincs sziikség, a reakciot altalaban 1égkori nyomason
vagy a reakcidelegy sajat nyomasan hajtjuk végre.

A reakcidt folyamatosan vagy szakaszosan is végre-
hajthatjuk. Folyamatos iizemmaodban elonydsen ugy ja-
runk el, hogy a reakciopartnereket egy cséreaktoron vagy
kaszkédsorba kotott keverds reaktorokon vezetjik at.

A taldlmany szerinti eljaras egyik kiilonosen elényos
kivitelezési modja szerint az (1) altalanos képletii triazin-
szarmazékok el6allitisa a koztitermékek kipreparélasa
nélkiil torténik; példaul ugy, hogy a (II) altalanos képleti
szubsztitualt 1-ciano-guanidinnek, a (IV) altalanos kép-
letii észternek és a sztochiometrikusnal kisebb mennyi-
ségil alkalifsldfémsonak vagy fémsonak (illetve soszerii
vegyiiletnek) az R?>-OH altalanos képletii alkohollal,
mint oldészerrel képzett elegyébe a bazist, példaul az
alkalifém-alkoholatot, igy az NaOR? vagy a KOR? dlta-
lanos képletii alkoholatot beadagoljuk, ¢és a reakcidele-
gyet refluxhémérsékletére hevitjiik.

Altaldban a reakciot a szokasos modon akkor szakit-
juk meg, amikor a reakcidelegyben a szubsztitualt 1-
-ciano-guanidint t6bbé mar nem lehet kimutatni (példaul
vékonyréteg-kromatografidval, nagynyomasu folyadék-
kromatografiaval vagy gazkromatografiaval).

A reakcidelegy feldolgozasa altalaban a szokasos el-
jarasokkal torténik, igy desztillacidval, szliréssel, centri-
fugalassal vagy viznek a reakcioelegyhez valé hozza-
adasaval és az ezt kovetd extrakcidval.

A kapott nyers terméket kivant esetben tovébb tisztit-
hatjuk, példaul kristalyositassal, rektifikacioval vagy kro-
matografids modszerek segitségével.

A talalmany szerinti eljarassal egyszeri modon eld-
allithat6 (I) altalanos képletii triazin-szarmazékok érté-
kes koztitermékek, a szinezékek, gyogyszerek és a no-
vényvéddszerek, foleg a herbicidek szintézise sorén,
mint ezt példaul az alabbi szakirodalmi forrdsok ismer-
tetik:

EP-A 508 348, EP-A 111 442 vagy aDE-A 4038430
szamu szabadalmi irat.

Szintézispéldak:

1. példa

2-Amino-4-metoxi-6-(trifluor-metil)-1,3,5-triazin

21 g (0,25 mol) 1-ciano-guanidin, 3.4 g (0,025 mol)
vizmentes cink(II)-klorid, 160 g (1,25 mol) metil- (tri-
fluor-acetat) és 400 m! metanol elegyét 50 °C-ra melegit-
jiik, és a reakcidelegybe 10 oran beliil beadagolunk 50 g
(0,27 mol) 30%-o0s natrium-metanolat oldatot. Végiil a
reakcidelegybdl az oldoszert a lehetd legjobban eltavolit-
juk, a maradékot 250 ml vizzel és 250 ml hig sésavval
mossuk és 60 °C-on ¢és 20 mbar nyomdson megszaritjuk.
fgy fehér porként nyeriink 43,2 g (0,22 mél) cim szerinti
vegyiiletet (HPLC: >99 témegszazal€k).

Kitermelés: 89%

Olvadaspontja: 161-163,5 °C

2. példa

2-Amino-4-metoxi-6-(trifluor-metil)-1,3,5-triazin

21 metanolhoz adunk 56,6 g (0,5 mél) 98%-os, pori-
tott kalcium(IT)-kloridot és 210 g (2,5 mdl) 1-ciano--
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guanidint. Az elegyet keverés kozben forrasig melegit-
jik, és visszafolyato hiitd alatt forralva egy oran at
keverjiik, mire homogén oldat keletkezik. Ezutan a reak-
cibelegyet szobahémérsékletlire hiitjiik, a reakcidelegy-
hez 640 g (5,0 mol) metil-(trifluor-acetat)-ot adunk, majd
25 percen belil 450 g (2,5 mél) 30%-o0s metanolos natri-
um-metanolat oldatot, mire a reakcidelegybél fehér csa-
padék valik ki. A reakcidelegyet 2 6ran at visszafolyato
hiit6 alatt forraljuk, majd szobahomérsékletiire hitjiik, €s
a reakcidelegy pH-jat tdmény sosavval koriilbeliil 6-ra
allitjuk be. Ezutan a metanolt ledesztillaljuk, a desztilla-
ci6 soran a reakcioelegyet koriilbeliil 2 1 vizzel folyama-
tosan utdnt6ltve, €s a kivalt finomkristalyos, fehér kris-
talykasat kisziirjiik, és vakuumban megszaritjuk. Igy
402,4 g (2,07 mol) cim szerinti vegyiiletet nyeriink.

Kitermelés: 83%

'H-NMR spektruma (270 MHz, CDCls, bels$ stand-
ard TMS, 8(ppm)): 6,45 széles (1H); 5,88 széles (1H);
4,03 s, (3H).

3. példa

2-Amino-4-metoxi-6-(trifluor-metil)- 1,3, 5-triazin

600 ml metanolhoz adunk 84 g (1 mol) 1-ciano-guanidint
és 100 g (0,5 mol) réz(Il)-acetatot, €s az elegyet 7 Ordn at
visszafolyatd hiitd alatt forraljuk. A reakcidelegyet 20 °C-ra
lehiitjiikk majd szirjiik, €s a kapott szilard rézkomplexet
vakuumban megszaritjuk.Ennek 41,4 grammjat (0,1 mol)
200 ml metanolhoz adjuk, €s az elegybe 15 percen beliil
becsepegtetiink 45 g (0,25 mol) 30%-os natrium-metanolat
oldatot. Végiil 76,8 g (0,6 mdl) metil-(trifluor-acetat) be-
csepegtetése utin a reakcidelegyet két 6ran at visszafolyatd
hiité alatt forraljuk, majd hagyjuk 40 °c-ra lehiilni. A
reakcidelegybdl 28,6 g vordses-ibolya szind szilard anya-
got sziiriink ki, és az anyaligot beparoljuk. A beparlasi
maradékot vizzel mosva és megszaritva 16,4 g (84,5 mmol)
cim szerinti vegyliletet nyeriink.

Kitermelés: 38%.

4. példa

2-Amino-4-metoxi-6-(trifluor-metil)- 1,3, 5-triazin

A 3. példa szerint kapott rézkomplex 41,4 grammjat
(0,1 moél) 300 ml dimetil-formamidhoz adjuk, és az
elegybe 20 °C-on, 15 percen beliil becsepegtetiink 51,2 g
(0,4 mol) metil-(trifluor-acetat)-ot. Végiil areakcidelegy
hémérsékletét 1 oran at 50 °C-on és 5 6rén at 90 °C-on
tartjuk. A kék szinli reakcidelegyet beparoljuk, a bepar-
14si maradékot 100 ml vizzel és 100 ml higitott sosavval
kikeverjiik. A szuszpenzidt kiszilirve, a sziiredéket mos-
va ¢és a maradékot megszaritva fehér porként 23,4 g
(0,12 mél) cim szerinti vegyiiletet nyeriink.

Kitermelés: 60%.

5. példa

2-Amino-4-etoxi-6-(trifluor-metil)- 1,3, 5-triazin

8,4 g (0,1 mol) 1-ciano-guanidin, 35,5 g (0,25 mol)
etil-(trifluor-acetat) és 46 g etanol elegyébe 5 percen beliil
beadjuk 8,5 g (0,125 mol) natrium-etanolatnak 39,8 g
ctanollal késziilt szuszpenziojat. A reakcidelegyhez hoz-
zaadunk 5,66 g (0,05 mol) kalcium(II)-kloridot, majd a
reakcidelegyet 7 dran at visszafolyato hiit6 alatt forraljuk.
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Végiil 20 °C-on a reakcidelegyhez 0,5 ml tomény sdsa-
vat adunk, és az etanolt ledesztilaljuk. A maradékhoz
100 g vizet adunk, és a szuszpenziot leszlirjiik. A sziire-
déket 50 ml vizzel mossuk, és 50 °C-on és 20 mbar
nyomason megszaritjuk. {gy fehér porként 18,6 g (0,089
mol) cim szerinti vegyiiletet nyeriink.

Kitermelés: 89%.

HPLC: 99,8 teriiletszazalék.

Olvadaspontja: 124125 °C.

6. példa

2-Amino-4-(difluor-metil)-6-metoxi-1,3,5-triazin

1,9 g (23 mmol) l-ciano-guanidinnek és 2,6 g
(23 mmol) kalcium(II)-kloridnak 50 ml metanollal ké-
sziilt oldatat visszafolyd hiité alatt forralva 90 percig
keverjiik. 20-25 °C-ra valo lehités utan a reakcioelegybe
becsepegtetiink elébb gyorsan 5,0 g (45 mmol) metil-
(difluor-acetat)-ot, majd lassan 4,1 g (23 mmol) 30%-os
metanolos natrium-metilat oldatot, mire fehér csapadék
valik ki. A reakcidelegyet visszafolyatd hiité alatt forralva
2 6ran at keverjiik, majd 40 °C-os fiirdShdmérsékleten és
vizsugarszivattyuval létesitett vakuumban a reakcidelegy-
bol kidesztillaljuk az illékony komponenseket, és a mara-
dékot 100 ml viz és 100 ml etil-acetat kétfazisu elegyével
felvessziik. A szerves fazist elkiilonitjitk, és magnézium-
szulfattal megszaritjuk. Az oldészert 40 °C-on, vizsugér-
szivattyuval létesitett vakuumban ledesztilldlva enyhén
szennyezett olajként 1,1 g (63 mmol) cim szerinti vegyiilet
marad vissza (kitermelés: 28%), ami kivant esetben 1 : 3
térfogataranyu éter/hexan eleggyel eldorzsolve kikristalyo-
sodhat.

'TH-NMR spektruma (400 MHz, CDCls, belsé stand-
ard TMS, 8(ppm)): 7,44 széles (1H) ; 6,97 széles (1H) ;
6,27 t(*Jy_r = 55 Hz, 1H); 3,96 s (3H).'>’C-NMR spekt-
ruma (100 MHz, CDCI5/CD;S(0O)CDs5, bels6 standard
TMS, &(ppm), protonlazitott): 171,5 s(C—-OCHas); 169,8
t(C-CHF,, 2Jc_¢ = 25 Hz); 168,8 s(C-NH,); 111,3
t(CHFz, lJc_F =243 HZ); 54,7 S (OCH})

SZABADALMI IGENYPONTOK

1. Eljaras (1) altalanos képletii aszimmetrikusan szub-
sztitualt triazinoknak — a képletben R! jelentése hidro-
génatom, metil- vagy etilcsoport; R? és R? jelentése
egymastol fiiggetleniil adott esetben fluor-, klératom-
mal, fenil-, 1-4 szénatomos alkil-, 1-4 szénatomos alk-
oxi- vagy 1-4 szénatomos halogén-alkil-csoporttal szub-
sztitualt 1-8 szénatomos alkil-, 3-8 szénatomos alkenil-,
3-8 szénatomos alkinil-, 3-8 szénatomos cikloalkil-,
fenil-, benzil- vagy fenetilcsoport — egy (II) altalanos
képletii szubsztitualt ciano-guanidinnak — a képletben R!
fenti jelentésii — egy karbonsavszdrmazékkal egy (III)
altaldnos képletii alkoholban — a képletben R? a fenti
jelentésii — végrehajtott reakciojaval valé eléallitaséara,
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azzal jellemezve, hogy a reakcioban karbonsavszdrma-
zékként egy (IV) altalanos képletii karbonsav-észtert —
a képletben R jelentése a fentickben megadott, és R*
jelentése azonos R? fenti jelentésével — reagaltatunk
magnézium, kalcium, aluminium, cink, réz, vas, kobalt,
nikkel vagy krom s6ja és bazis vagy egy alkilrészenként
1-4 szénatomos N,N-dialkil-formamid, egy alkil ré-
szenként 14 szénatomos N,N-dialkil-acetamid és N-
-metil-pirrolidon koziil valasztott karbonsavamid jelen-
létében.

2. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy bazisként egy alkoholatot vagy egy tercier amint
alkalmazunk.

3. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy bazisként egy (III) altalanos képletii alkohol alka-
lifém- vagy alkalifoldfém-sojat alkalmazzuk.

4. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy magnézium, kalcium, aluminium, cink, réz, vas,
kobalt, nikkel vagy krém soiként ezeknek a fémeknek a
halogenidjeit, nitratjait, szulféatjait, alkoholatjait vagy
acetatjait alkalmazzuk.

5. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy az 1. igénypontban meghatarozott sokat a (II) alta-
lanos képletii szubsztitualt ciano-guanidin 1 moljara vo-
natkoztatva 0,001-2 molnyi mennyiségben alkalmazzuk.

6. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy az 1. igénypont szerinti nehézfémek séit a (II)
altalanos képleti szubsztitualt ciano-guanidinre vonat-
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koztatva a sztdchiometrikusnal kisebb mennyiségben
alkalmazzuk.

7. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy az alkalifldfémek séiként a megfelelé kalcium-
vagy magnéziumvegyiileteket alkalmazzuk.

8. Az 7. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy az alkalifoldfémvegyiileteket a (II) altalanos kép-
letil szubsztitualt ciano-guanidin 1 moljara vonatkoztat-
va 0,01-2 molnyi mennyiségben alkalmazzuk.

9. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy karbonsav-észterként egy teljesen fluorozott vagy
teljesen klorozott 1-3 szénatomos karbonsav 1-6 szén-
atomos alkil-észterét alkalmazzuk.

10. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy metil-(trifluor-acetat)-ot metanolban egy alkali-
fém-metanolat, mint bazis jelenlétében reagaltatjuk.

11. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy metil-(trifluor-acetat)-ot egy alkalifém-metanolat
és egy kalciumso jelenlétében reagaltatunk egy (II) alta-
lanos képletii szubsztitualt ciano-guanidinnel.

12. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy metil-(trifluor-acetat)-ot N,N-dimetil-formamidban
egy rézs6 jelenlétében reagaltatunk egy (II) altalanos
képletli szubsztitualt ciano-guanidinnel.

13. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal jellemezve,
hogy metil-(trifluor-acetat)-ot egy alkalifém-metanolat
és egy cinksé jelenlétében reagaltatunk egy (II) altalanos
képletii szubsztitualt ciano-guanidinnel.
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