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Krysantemumsyreestere med insekticid virkning.

Nerverende oppfinnelse vedrdrer nye krysantemumsyreestere

med den generelle formel:
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hvor R betegnar et hydrogsnatom =ller en- lavere -
alkylgruppe,0dg ,
Yl og Y2 betegner hydrogenatomer .eller sammen en

ytterligere binding.
Da er verdifulle som insekticider.

Det er & forstd at uttrykket "lavere alkyl" slik det er
anvendt i foreliggende baskrivelse betyr bade rettkjedede oy
forgrenede alkylgrupper inneholdend= et relativt lavt antall
karbonatomer, f.eks. metyl, etyl og isopropyl. Metylgruppen
er den foretrukne lavere alkylgruppe.

En interessant esterklasse ifolge oppfinnelsenomfatter d=
hvor R er et hydrogenatom, f.eks. 4-fenyl-2-butynyl
(})-cis/trans-2, 2-dimetyl-3-(2-metyl-propenyl)-cyklopropan-
karboksylat og trans-4-fenyl-2-butenyl (f)—cis/trans—2,2—
dimetyl-3(2-metyl-propenyl) -cyklopropankarboksylat. En annen
interessant esterklasse ifdlge oppfihﬁelseﬂ omfatter ds hvor
R er en matylgrupps; f.eks. 4-(2—metyl—feh§l)—2-butynyl(ij¥
cis/trans-2,2-dimetyl-3-(2-metyl-propenyl)-cyklopropan—
karboksylat.

D2 foran nevnte krysantemumsyreestere kan fremstilles ved a
la et syrehalogsnid m=d den gen=arelle formel
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H3C\ /CH3
C
H.,C H\c/ c/H
3 .
\c = c/ \C-Hal II
H3C/ IL "

hvor Hal er et halogenatom, spesielt et kloratom,
reagere med en alkohol med ‘den generelle formel

.‘Ifl Y,
|

HO~CH y~C==C~CH, — ' III

hvor R, Yl og Y2 har de foran angitte
betydninger.

Syrehalogenidutgangsmaterialene med formel II er kjente

forbindelser og kan fremstilles ved halogenering, f.eks. klorer-

,inQ av de tilsvarende karboksylsyrer, f.eks. ved & anvende
‘tionylklorid eller lignende.

Acetylenalkoholutgangsmaterialene med formel IITI kan fremstilles

f.eks. ved & la propargylalkohol reagere med et alkyl-magnesium-

halogenid, f.eks. etyl-magnesiumbromid, behandling av det:
resulterende Grignard-kompleks med kobberklorid eller kobber-

cyanid, behandlingvav den resulterende blanding med et halogenid

med den generelle formel
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hvor R har foran angitte betydning,og

X er et klor-‘eller bromatom,
og spaltning av produktet ved konvensjonell teknikk som f.eks.
behandling med vandig ammoniumklorid. De kan ogsa fremstilles
f.eks. ved reaksjon av det egnede aryl-magnesiumhalogenid, f.eks.
fenyl-magnesiumbromid, med 4-klor-2-butyn-1-0l og spaltning
av produktet ved konvensjonell teknikk slik som f.eks. ved
behandliﬁg med vandig ammoniumklorid.

Olefinalkoholutgangsmaterialene med formel III kan fremstilles
f.eks. ved & redusere et tilsvarende acetylenalkoholutgangs-
materjale enten med et alkalimetallaluminiumhydrid eller med
hydrogen i narvar av en delvis deaktivert palladiumkatalysator.
Reduksjonen av en acetylenalkohol med et aikalimétallalumihium—
hydrid, f.eks. litiumaluminiumhydrid, gir et olefinisk alkohol-
utgangsmateriale med formel IIT med tfanékénfiguraéjon ved 2,3-
stillingen og utfores passende i et inert organisk opﬁiésnings;
middel, f.eks. en eter slik som dietyleter, ved forhoyet
temperatur, f.eks. tilbakeldpstemperaturen for reduksjoné—
blandingen. P& den annen side gir reduksjonen med hydrogen

i nzrv@r av en delvis deaktivert palladidmkaﬁalysator et
olefinalkoholutgangsmateriale med formel II med cis konfiguras-
jon ved 2,3-stillingen. Reduksjonen utféres passende i narvear
av en palladiumkatalysator, som er blitt delvis déaktivert

med bly med tilsetning av kinolin og i n@rvar av et inert
organisk oppldsningsmiddel slik som petroleter, ved verelse-
temperatur og atmosfaretrykk.

Reaksjonen av et syrehalogenidutgangsmaterial med formel II
med- et alkoholutgangsmateriahamed formel III utfdres passende i
n&rver av et syre-bindende middel. Egneae syre-bindende midler
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er alkali-metallkarbonater, f.eks. natriumkarbonat, alkali-
metallbikarbonater, f.eks. natriumbikarbonat, og tertiare:
organiske aminer, f.eks. trietylamin, pyridin og lignende.
Pyridin er det foretrukne syrebindende middel. Reaksjonsn utfo-
res passende 1 n@rver av et..inert oppldsningsmiddel soém f.eks.
et hydrokarbon, f.eks. benzen, toluen eller xylen,” e€n eter,
f.eks. dietyleter =ller dioksan, et halogenert.hydrokarbon, = -
f.eks. metylenklorid, kloroform, klorbenzen eller lignende.
Reaksjonen utfores passende ved en temperatur innen det
omtrentlige omradst fra OOC til BOOC, fortrinnsvis ved ca. 20°C,

under atmosfzren av en inert gass slik som nitrogen eller -argon.

Krysantemumsyreesterne med formel I kan ogsa fremstilles ved
reaksjon av-et alkalimetallsalt, solvsalt eller tr1(1avere
alkyl)aminsalt av en krysantemumkarbokaylsvre med Lt halogenld
med formelen '

Tl ~T2
C Ce-

Hal-CH CH

2— ——3 2

hvor R, ¥; og Y, har de foran angitte
betydninger, og
Hal stdr for et halogenatom.

Alkalimetallsaltene og tri(lavere alkYi)amihséitene'hénvisf o
til tidligere kan fremstilles, f.eks. ved behandlihg av en
krysantemumkarboksylsyre i ét inart opplﬁsninQSmiddel slik
som.en lavers-alkanol, f.eks. etanol, med den beregnade mengde
av en alkalimetallhydroksydopplosning eller et tri(iévefé'alkyl)
amin. De foretrukne alkalimetallsalter er natrium- og kallum—
saltene og de foretrukne tri(lavere ‘alkyl) amlnsalter er tri-

etylaminsaltene. Solvsaltet Kan fremstilles ved behandllng av!
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et alkalimetallsalt, slik som natriumsaltet, med sdlvnitrat.

Halogenidutgangsmaterialef med formel V kan fremstilles,

& behandle en alkohol med formel III med et
egnet halogeneringsmiddel, f.eks. tionylklorid, fosfortri-

f.eks. ved

bromid i pyridin eller natriumjodid i aceton. De foretrukne
halogenidutgangsmaterialer med formel V er kloridene og
bromidene.

ReakSJonen av et alkallmetallsalt solvsaltet eller et tri-
(lavere alkyl)amlnsalt av en krysantemumkarboksylsyre med

et halogenid med fqrmel V utfbres passende i et inert organisk
opplosningsmiddel. Ethvert egnet inert organisk oppl&snings-
middel kan anvendeé, men det er foretrukket 4 anvende et keton
som f.eks. aceton eller metyletylketon eller diglym.

Reaksjonen utfdres passende ved forhdyet temperatur, fortrin-
nsvis ved tilbakelSpstemperaturen for reaksjonsblandingen. Det
er ogsa fordelaktig a utfdre reaksjonen under atmosfzren av

en inert gass, slik som nitrogen eller argon.

Det er & forstd at krysantemsyredelen med formel I kan vise
bade geometrisk isomeri og optisk isomeri. Alkoholdelen kan
ogsa vise géometrisk isomeri nar en dobbelt-binding er tilstede
i 2,3-stillingen. Det vil f6lgelig vare underforstatt at
esterene ifdlge oppfinneisen omfatter alle de

forskjellige geometriske og opﬁiske isomerer savel som
blandinger derav. En type blanding oppnas ved anvendelse av en
syreklor1dutgangsmaterlalblandlng, ‘en alkalimetallsaltutgangs-
materialblanding, en solvsaltutgangsmaterialblanding eller en
tri (lavere aIkyl)amlnsaltutgangsmaterlalblandlng oppnadd fra en
kommersiell karboksylsyre som er en racemisk cis/trans-blanding
inneholdende et cis/trans-forhold p& ca. 30.: 70 %.

Som omtalt tidligére er esterene . ifdlge opp- .

finnelsen verdlfulle som 1nsekt1c1der. De er akfive mot for-
skjellige sorter 1nsekter (spesielt mot Musca domestlca) og.
er funnet & vare spesxelt effektlve nar de blandes med
veDgente pyretrln synergxster slik som piperonylbutoksyd
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(1, 2-metylendioksy)-4-[ 2- (oktylsulfinyl)-propyl ]-benzen og
lignende. Videre er de blitt funnet a ha en meget lav patte-
dyrtoksisitet. F.eks. 4-fenyl-2-butynyl (i)-cis/trans-2,2-
dimetyI—3—(2—metylpropenyl)~cyklopropankarboksylatet har en
LD, pa 1600 mg/kg p.o. hos mus og har vist seg & ha en akti-
vitet mot Musca domestica av storrelsesordenen for pyretrineks-
trakt og DDT. Den viser ogsd en aktivitet mot bladlus, eple-
vikler og coloradobiller.

En av esterene av formel (I), nemlig 4-fenyl-2-butynyl (t)cis/
trans-2,2-dimetyl-3- (2-metylpropenyl)-cyklopropan-karboksylsyre-
ester, ble med hensyn pa aktivitet mot Musca domestica sammen-
lignet med analoge estere som er kjent fra de japanske patent-
publikasjoner 8019/68 og 17.732/69, nemlig 2-butyn-1,4-diol-
henholdsvis héksa—Z,5—dien—l—ol—estere. Ved disse forsok viste
det seg at ved overflatepdafdring av 10 mikrogram pr. flue av
forbindelsen ifdlge oppfinnelsen er mortaliteten 73%, mens ved
den samme konsentrasjon er de to kjente estere inaktive.

Det ble videre utfdort sammenligningsforsock mellom tre av estere-
ne ifolge oppfinnelsen med formel I, nemlig Ib, Ic og Id i den
vedlagte tabell pd den ene side og den fra japansk patentpubli-
kasjon nr. 17.732/68 kjente ester Ia. Som det fremgdr av denne
tabell er den sistnevnte ester forst insekticid virksom vedben

3 g/cm3, mens de tre estere iféolge oppfin-

-5,3

konsentrasjon pa 10~
nelsen allerede er virksomme ved en konsentrasjon mellom 1O
og 10—3’5 g/cm3.

Det fremgar av efterfolgende tabell at 4-fenyl-2-butynyl (t)—
cis/trans-2, 2-dimetyl-3-(2-metyl-propenyl)-cyklopropan-karbok-
sylat er s#rlig virksom. Denne forbindelse er derfor foretruk-
ket. '
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Esterne if6lge oppfinnelsen kan anvendes i form av kon-
vensjonelle insekticide blandinger som.innsholder dem i
forbindzslse med ot forenzlig barematefiale. Blandingene kan
fremstilles, f.eks. som konsentrater eller maed bzrere som
forblandinger eller som sprayer, azsrosoler eller stov. I
visse tilfelle kan det vere 6nskelig at bzrematerialene
omfatter emulsjoner, oppldsninger eller oppldsningsmidlar.
Faste bzrere som kan anvendes omfatter f.eks. talkum,
silisiumoksyd og lignende pulvere som ikke fordrsaker
spaltnihg av esterna. - De insekticide blandingene kan, hvis
onsket, inneholds konvensjonelle tilsetning:=r som emuler-
ingsmidler, fuktningsmidler eller lignende og kan ogsd inne-

holde andre forenzligs insekticider og/ellsr synergister.

D= folgende eksempler illustrerer fremstillingeh av de aktive
forbindelser ifdlge oppfinneisen. Krysantemummonokarboksyl-

syrekloridet nevnt deri oppnas fra den kommersielle .
() karboksylsyre som bestdr av en cis/trans—blanding i

forholdet 30 : 70.

EKSEMPETL 1

En oppldsning av 14,0 g krysantemum-monokarboksylsyreklorid

i 50 ml tSrr benzen tilsettes drdpevis over en periods pa

0,25 timer vead 20°C under en nitrogenatmosfzre til en roért
opplosning av 12,0 g 4-fenyl-2-butyn-1-o0l og 11,85 g

torr pyridin i 120 ml torr benzen. Den resulterende blanding
rores ved_20°C i ytterligere 16 timer, sd filtreres det bunn-
felte pyridinhydroklorid fra og vaskés med benzen. De forehéde
filtrater og vaskevasker vaskes kontinuerlig med fortynnet vandig
klorhydrogensyre, 2 N vandig natriumhydroksydoppl&sning, o
fortynnet vandig- klorhydrogensyre, mettet vandig natriumbi-
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karbonaﬁoppiasning og saltvann, tdorkes over vannfritt
natriumsulfat, filtreres og fordampes. Resten destilleres
for & gi 19,5 g 4-fenyl-2-butynyl (+) cis/trans-2,2-dimetyl-
3- (2-metyl-propenyl) -cyklopropankarboksylat med kokepﬂhkt
172 - 174° /0,65 mm; n2° = 1,5277. -

4-fenyl-2-butyn-l-ol anvendt som et av utgangsmaterialene i’

foran nevnte fremgangsmate, kan oppnas som fdlger:

Etylmagnesiumbromid fremstilles fra 97,2 g magnesium og 436 g
etylbromid i 300 ml tdrr eter og 500 ml todrr tetrahydrofuran

og den resulterende oppldsning dekanteres fri for ureagert
magnesium. Alle efterfdlgende operasjoner utfores under

en atmosfare av nitrogen. 112,8 g omdestillert propargylalkohol
tilsettes over en periode pd 0,5 timer, s& oppvarmes blandingen
under tilbakelép i 2 timer og avkjoles delvis. 12,0 g kobber-
cyanid tilsettes, efterfulgt over en periode av 0,5 timer av
275 g benzylbfomid. Blandingen oppvarmes sa under tilbakelodp

i 92 timer, behandles med mettet vandig ammoniumklorid-
opplosning i overskudd og ekstraheres med eter. Eterekstraktet
torkes over vannfri natriumsulfat, filtferes og fordampes.
Resten destilleres og refraksjoneres (for & fjerne alle spor

av benzylbromid) for & gi 95,5 g 4—fenyl-2—butyg—l—ol med
kokepunkt 116° c/0,2 mm.

En annen metode & fremstille 4-fenyl-2-butyn-1-0l er som
folger:

En suspensjon av 12,2 g torr magnesium i 120 ml torr eter
behandles med en krystall jod og 78,5 g brombenzen tilsettes
drapevis. over en periode pa 0,75 timer med réring og avkjodling.
Den resulterende blanding rdres i ytterligere 0,25 time ved o°
- 109¢, Den resulterende Grignardoppldsning dekanteres fra
ureagert magnesium, 20 ml torr-eter anvendes for a hjelpe
overforingen. En oppldsning av 26,3.g 4-klor-2-butyn-1-6l i 20
mi térr etef,tiisethés til den rorte Grignardoppldsning over

en peridde pd 20 minutter ved 20°%c. Den resulterende .blanding
rores vedf20°C,i‘ytterligerev0,75 time, oppvarmes sa under
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svakt tilbakéldp i Bb minugter, avkjoles, helles i en blanding
av mettet vandig ammoniumkloridoppldsning og is og ekstraheres
tre ganger med eter. Eterekstraktene vaskes to ganger med
saltvann, torkes over vannfritt natriumsulfat, filtreres og
fordampes. Resten destilleres for & gi 24,7 g 4-fenyl-2-
butyn-1-ol med kokepunkt 143 - 150° ¢/15 mm; n2° = 1,5581.
EKSEMPETL 2

Ved en fremgangsmate analog til den i eksempel 1 beskrevne,

oppnds fra 8,8 g 4-(2-metyl-fenyl)-2-butyn-1-0l og 9,33 g
krysantemum-monokarboksylsyreklorid 12,9 g 4- (2-metyl-fenyl)-2-
butynyl (+)-cis/trans-2,2-dimetyl-3- (2-metyl-propenyl)-cyklo-
propankarboksylat med kokepunkt 190° - 200° C/0,9 mm.

EKSEMPETL 3

Ved en fremgangsmate analog til den i eksempel 1 beskrevne,
oppnas fra 10,5 g trans—4—fenyl—Z—buten—I-ol (inneholdende
spor av hydrokinon) og 12,5 g krysantemum-monokarboksylsyre-
klorid 15,5 g trans-4-fenyl-2-butenyl (+)-cis/trans-2,2-
dimetyl-3 (2-metyl-propenyl)-cyklopropankarboksylat i form av
en fargelos sirup med kokepunkt 168° - 170° C/1,4 mmg

20 4 1,5200.

np

EKSEMPETL 4

7,2 g natriumsalt av krysantemum-monckarboksylsyre pulveriseres

fint og suspenderes i 400 ml diglym. En oppldsning av 6,3 g
l1-klor-4-fenyl-2-butyn i 50 ml diglym tilsettes og blandingen
rores og oppvarmes i1 et oljebad ved 140°C under en nitrogen-
atmosfere i 100 timer. Det utfelte natriumklorid filtreres
fra og diglymet fjernes under redusert trykk. Resten behandles
med vann og ekstraheres tre ganger med 150 ml eter hver gang.
Eterekstraktene kombineres, vaskes kontinuerlig med 2 N
natriumhydroksydoppldsning, vann 6g natriumkloridopplésning
og torkes sa over natriumsulfat. Oppldsningen filtreres sa,
fordampes og resten destilleres. 5,1 g av produktet ved
kokepunkt 112° - 150° ¢/1,0 - 0,8 mm (badtemperatur ;SSOC)
oppnas.’ Rensning av préduktet ved qumatqgraﬁi pa alﬁmin;qu
oksyd ved & anvende petroleter (kokepunkt 40° - 60° C) som
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elueringsmiddel gir 3,3 g 4-fenyl-2-butynyl (+)-cis/trans--
2,2-dimetyl-3- (2—mety1—propenyl) cyklopropankarboksylat,

20
n, 1,5285.
Patentkrayvw
1. Krysantemumsyreestere for anvendelse som insekti-
cider, karakterisert ved at de

har dsn generelle formel I,

3 \ J/ R
H C H
N7 N7 Y, Y, I
H,C C C ' |
37 NG s N :
/C=C C—O-—CH2—C = C - CH2
H,C I f
H o)
hvor R betegner et hydrogenatom eller en lavere alkyl-
gruppe, og
Yl og Y2 betegner hydrogenatomer eller sammen en
ytterligere binding. .
2. ‘Krysantamumsyreester ifdlge kravl, karakter -

isert ved at ‘den er 4-fenyl-2- butynyl {*¥)-cis/trans-
2,2- dlmetyl 3- (2 mptyl propenyl) cyklopropan-karboksylat.

Anfgrte publiikasjoner: '
U.S. patent nr. 2857309 (424-306), 3485916 (424-186)
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