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Redeni se tyka synergickych insekticidnich kompozic,
obsahujicich jako zakladni uéinné slozky antagonistu
neuronovych sodikovych kanalii v kombinaci s jednou nebo
vice slouéeninami, zvolenymi ze souboru, zahrnujiciho
pyrethroidy, slouceniny typu pyrethroidd, rekombinantni
nukleopolyhedroviry schopné exprese hmyziho toxinu,
organofosfaty, karbamaty, formamidiny, makrocyklické
laktony, amidinohydrazony, GABA antagonisty a ligandy
acetylcholinovych receptort. Reseni se také tyké zpisobi
synergického hubeni hmyzu a ochrany uZzitkovych plodin.
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Synergické insekticidni kompozice

Oblast techniky

PredloZeny vynédlez se tykd synergickych insekticidnich
kompozic, obsahujicich  jako zdkladni G¢inné sloZky
antagonistu neuronovych sodikovych kandlt v kombinaci
jednou nebo vice slouCeninami, zvolenymi ze souboru,
zahrnujiciho pyrethroidy, sloudeniny typu pyrethroida,
rekombinantni nukleopolyhedroviry schopné exprese hmyziho
toxinu, organofosfaty, karbaméty, formamidiny,
makrocyklické laktony, amidinohydrazony, GABA antagonisty a
ligandy acetylcholinovych receptort. PredloZeny vynalez se
také tykd =zpusobl synergického hubeni hmyzu a ochrany

uzitkovych plodin.

Dosavadni stav techniky

Byla vyvinuta insekticidni ¢&inidla a kompozice pro hubeni
Skodlivého hmyzu jako je agrohortikulturni hmyz, hygienicky
hmyz nebo dfevokazny hmyz a jsou pouZivana v praxi jako
Jjednoduché <¢inidlo nebo ve smésich. Nicmén& jsou dale
hledény ekonomicky uc¢inné a ekologicky bezpelné
insekticidni p¥ipravky. Insekticidni kompozice, které by
dovolovaly sniZené G&inné davky, poskytovaly zvySenou
bezpelnost pro Zivotni prostfedi a niZ3i vyskyt rezistence
hmyzu. Ackoliv rotani aplikace ¢&inidel pro hubeni hmyzu,
které maji rhzné zplisoby plsobeni, mife pFinést dobré
vysledky pf¥i zvladdavédni hmyzu, tento zplsob nemusi nutné&

pfinést poZadovany uc¢inek. Krom& toho i kdyZ bylo studovéano
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kombinované pusobeni insekticidnich &inidel, nebylo viZdy
nalezeno vysoké synergické plsobeni. Nalezeni insekticidni
kompozice, které nevykazuje k¥iZovou rezistenci vzhledem k
existujicicm insekticidnim &inidlim, problémy s toxicitou a

maly negativni vliv na Zivotni prostfedi, je velmi obtiZné.

Cilem podle predloZeného vyndlezu je proto podat synergické
insekticidni kompozice, které vykazuji vysoké insekticidni
pisobeni soucasné se sniZenym plisobenim na uZitkové plodiny

v s

a sniZenou z4&téZi pro Zivotni prostredi.
Dalsim cilem pFredloZeného vyndlezu je pfinést zvyZené
synergické insekticidni pusobeni a zvySenou ochranu

uzitkovych plodin.

Podstata vynalezu

PredloZeny vynalez se tyka synergické insekticidni
kompozice, obsahuijici Jjako podstatné Gcinné slozZky
synergicky u¢inné mnozstvi antagonisty neuronovych
sodikovych kandllh v kombinaci s jednou nebo vice
slouéeninami, zvolenymi ze souboru, zahrnujiciho
pyrethroidy, slouceniny typu‘ pyrethroid@i, rekombinantni

nukleopolyhedroviry schopné exprese hmyziho toxinu,

organofosféaty, karbamaty, formamidiny, makrocyklické
laktony, amidinohydrazony, antagonisty GABA (gama-
aminobutyrova kyselina) a ligandy acetylcholinovych
receptoru.

PfedloZeny vynalez se také tykd zplsobu synergického




pusobeni proti hmyzu, zahrnujici kontakt uvedeného hmyzu se
synergicky u&innym  mnoZstvi antagonisty neuronovych
sodikovych kandld v kombinaci s jednou nebo vice
slouceninami zvolenymi ze souboru, zahrnujiciho
pyrethroidy, slouceniny typu pyrethroidd, rekombinantni
nukleopolyhedroviry schopné exprese hmyziho toxinu,
organofosfaty, karbaméty, formamidiny, makrocyklické
laktony, amidinohydrazony, antagonisty GABA a ligandy

acetylcholinovych receptort.

PfedlozZeny vynalez se dale tykd zplsobu zvyZené ochrany

uzitkovych rostlin proti napadeni hmyzem.
Detailni popis predloZeného vyndlezu
Definice

"Ligand acetylcholinovych receptord", jak je pouZivédn v
této patentové p¥ihldS3ce, znamend slouleninu, kteréa je

schopna vazby na misto na acetylcholinovém receptoru.

Vyraz "skupina A", Jjak Jje pouZivan v této patentové

pfihlé&3ce, znamend insekticidni

1) pyrethroidni sloucéeniny;

2) slouCeniny typu pyrethroidt;

3) rekombinantni nukleopolyhedroviry schopné exprese
hmyziho toxinu;

4) organofosfadtové slouceniny;

5) karbamatové slouleniny;




6) formamidinové slouceniny;

7) makrocyklické laktonové slouleniny;

8) amidinohydrazonové sloucleniny;

9) sloucCeniny, které jsou antagonisté GAGA; a

10) slouceniny, které Jsou ligandy acetylcholinovych

receptort.

"Halogenalkyl", Jjak je pouZivén v této patentové p¥ihlasce,
znamend alkylovou skupinu CyHsx+1, kterd méd 1 a? 2x+1 atomt

halogend, které mohou byt stejné nebo rlzné. Podobné& vyrazy

"halogenalkenyl", "halogenalkinyl", "halogenalkoxy",
"halogenfenyl” a podobné& znamenaji mono- aZ perhalogenovou
substituci, kde atomy halogend mohou byt stejné nebo
razné.

"Halogen", Jjak Jje pouzivdn v této patentové prihldsce,

znamend Cl, Br, I nebo F.

"Antagonista neuronovych sodikovych  kanal®", jak  je
pouzivan v této patentové piihlasce, znamend sloudeninu,
kterd Jje schopna zabrafiovat schopnosti neuronovych bun&k

pfenasSet sodikové ionty pfes bun&&nou membranu.

Vyraz "slouCeniny typu pyrethroidd", jak je pouZivan v této
patentové pfihlasce, znamend ty slouCeniny, které jsou
charakterizovany neesterové vézanou aryl-fenoxybenzylovou

skupinou.

"Synergismus", Jjak je pouZivadn v této patentové p¥ihléiice,

znamend spoleéné pusobeni  kombinace dvou nebo vice




biologicky u&innych sloZek, pfi kterém spoleény G&inek dvou
nebo vice sloZek prekraduje soulet plsobeni samotnych

slozZzek.

Bylo prekvapivé zjidténo, Ze kompozice, které obsahuji
kombinaci antagonisty neuronovych sodikovych kanalt a dalsi
insekticidni sloZku p#ind3i zvySené insekticidni plsobeni
pfi niZsich hladinadch zkombinovanych u&innych ¢inidel, ne:Z
Jje mozZno dosahnout, pokud antagonista neuronovych
sodikovych kandld nebo dalsi insekticidni slo¥ka jsou

aplikovany samostatné.

Jak bylo uvedeno vyde, vyraz "antagonista neuronovych
sodikovych kanadld" oznaduje sloudeninu, ktera je schopna
zabranovat schopnosti neuronovych bun&k pfendset sodikové
ionty pfes bunéénou membranu. Neuronové bunnky timto
zplsobem postiZené nejsou schopny pfendSet signély, coZ
vede k paralyze a nakonec k mortalité cilového organismu.
Popis antagonist® neuronovych sodikovych kandld a zptisobu
jejich plsobeni mbZe byt nalezen v Pesticide Biochemistry
and Physiology, 60: 177-185 nebo Archives of Insect
Biochemistry and Physiology, 37: 91-103.

Antagonisté neuronovych sodikovych kanala zahrnuji
slouceniny jako jsou sloueniny, které jsou popsédny mezi
jinym v U.S. 5,543,573; U.S. 5,708,170; U.S. 5,324,837 a
U.S. 5,462,938, Priklady antagonistd neuronovych sodikovych
kan&lt, pouZitelnych v kompozicich podle predloZeného
vynalezu, jsou slouleniny, které maji obecny strukturni

vzorec
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ve kterém
A predstavuije CRﬂQ nebo NRg;
W pfedstavuje O nebo S;
X, Y, 2, X', Y' a Z' predstavuji nezdvisle na sobé& H;
atom halogenu; OH; CN; NO;;

Ci-C¢~alkyl poptfipadé substituovany jednim nebo
vice atomy halogenu, skupinami C;-Cs-alkoxy,
Ci-Cs-halogenalkoxy, C3-Cg¢-cykloalkyl,
Cz~Ces~alkenyloxy nebo sulfonyloxy;

C;-Cs-alkoxy popfipadé substituovany jednim nebo

vice atomy halogenu, skupinami C;-Cz-alkoxy




nebo C3-Cg-cykloalkyl;
Ci1-Cg¢—-alkoxykarbonyl, C3—C6—cykloalkylkarbonyloxy,
fenyl popfipadé substituovany Jednim nebo vice
atomy halogenu, skupinami C;-C4-alkyl, nebo
Ci-Cy-alkoxy;
aminokarbonyloxy popfipadé substituovany jednou
nebo vice skupinami C;~Cs-alkyl;
Ci-Cs~alkoxykarbonyloxy; Ci-Ce-alkylsulfonyloxy;
Cy,-Cs—alkenyl; nebo NRjzRi3;

m, p a q jsou nezavisle na sobé& celé ¢islo 1, 2, 3, 4,
nebo 5;

n je celé &islo 0, 1 nebo 2;

r je celé ¢islo 1 nebo 2;

t je celé &islo 1, 2, 3 nebo 4;

R, Ri, Rz, R3, Ry a Rs jsou nezadvisle na sobé& H nebo
C1-Cy-alkyl;

Rg predstavuje H, C1-C¢~alkyl, C1-C¢-halogenalkyl,
Ci1-Cg-alkoxyalkyl, C;-C¢-alkoxy, Ci-Ce¢~halogenalkoxy,
Co-Cs—alkenyl, Cy,-Ce-alkinyl, C.-Cgs~alkylkarbonyl,
Cy-Cg¢~alkoxy-karbonyl, C1-Cg—alkylthio, nebo
Ci~Cs~halogenalkylthio;

R; a Rg Jsou nezavisle na sobé& H; atom halogenu;
Ci1-Ce-alkyl; Ci-Cg-alkylkarbonyloxy; nebo
fenyl popfipadé substituovany jednim nebo vice

atomy halogenu, skupinami CN, NO,, C;-Cg-alkyl,
C,-Cg~halogen-alkyl, Ci-Cg—alkoxy nebo
Ci-C¢~halogenalkoxy;

Rg a Ryg jsou nezavisle na sobé& H, nebo C;Csalkyl;

Ri1 Jje H, C;-Cg-alkyl, C;-Cs-halogenalkyl, Cl—C4—alkyl-;
karbonyl, Ci-C¢-alkoxykarbonyl, nebo C;-Cg¢-halogen-




alkoxykarbonyl;

Ri2 @ Riz jsou nezévisle na sobé& H nebo C;-Cg-alkyl;

G je H;

Ci-Cg-alkyl poptipadé ‘substituovany jednim nebo
vice atomy halogenu, skupinami C;-Cy-alkoxy,
Ci-Ce¢~halogenalkoxy, CN, NO,S (O) yRig, COR15,
COzR1e, fenyl nebo Cs~Ce-cykloalkyl;

Ci-Cg—alkoxy; Ci-Cg~halogenalkoxy; CN; NOz; S (O),

Ri7; CORi1g; COzR;i9;

fenyl popfipad& substituovany Jednim nebo vice
atomy halogenu, skupinami CN, C;-Cs;~halogen-
alkyl nebo C;-Cz;-halogenalkoxy;

C3—Cg~cykloalkyl; nebo fenylthio;

Q Je fenyl popfipadé substituovany jednim nebo vice
atomy halogenu, skupinami CN, SCN, NOz, S(0).Rag,
C1-C4=-alkyl, Cy-Cy4-halogenalkyl, C;~Cyq~alkoxyalkyl,
C1-C¢—alkoxy, Ci-Cs—halogenalkoxy, nebo NRy1Rs;;

u je celé ¢islo 0, 1 nebo 2;

Ris, Ris, Rie, Rig, Rig, R21 @ Ry jsou nezéavisle na sobé& H
nebo C;~Cg-alkyl;

Ri7 @ Ryp Jjsou nezavisle na sobé& Ci-Cs—alkyl nebo
Ci-Ce¢~halogenalkyl;

R33 Jje COz2Rsq,

R3s Je H, C;-Ce-alkyl, Ci-Ce-halogenalkyl, fenyl nebo
halogenfenyl; a konfigurace s telkovanou &arou CTN
pfedstavuje dvojnou vazbu nebo jednoduchou vazbu

(to znamend C-N nebo C=N); nebo

a jejich stereoisomery.




Vyhodni antagonisté neuronovych sodikovych kandld, vhodni
pro pouziti v kompozici podle predloZeného vynadlezu, 3jsou
ty slouCeniny obecného vzorce I, II nebo III, ve kterych

teCkovana Cara konfigurace CTN pfedstavuije dvojnou vazbu.

Vyhodn&jsi antagonisté neuronovych sodikovych kanala,
vhodni pro pouZiti v kompozici podle p¥edloZeného vyndlezu,
jsou ty slouceniny obecného vzorce I nebo obecného vzorce
III, ve kterych teCkovand &&ra konfigurace CTN pfedstavuje
dvojnou vazbu. Obzvla3té vyhodni antagonisté neuronovych
sodikovych kan&l, vhodni pro pouZiti w kompozici podle
pftedloZeného vyndlezu, jsou ty sloudeniny obecného vzorce I

nebo obecného vzorce III, ve kterych

W je O;

X je trifluormethoxy a je v poloze 4;
Y je trifluormethyl a je v poloze 3;
Z je CN a je v poloze 4;

A Jje CHy;

n je 0;

m, p a gq jsou v8echny 1;

R a Ry jsou oba H;

Z je Cy;

R3z a G jsou oba CO,CHjs;

Q je p-(trifluormethoxy)fenyl; a

teCkovana cara konfigurace CTN pfedstavuje dvojnou vazbu;

nebo jejich stereoisomery.

Dalsi slouCeniny, pouZitelné jako antagonisté neuronovych
sodikovych kanald zahrnuji slouleniny, které jsou popséany

mezi Jinym v U.S. 5,116,850 a U.S. 5,304,573. Priklady




dalSich antagonistd neuronovych sodikovych kanald, vhodnych
pro pouziti v kompozici podle pfedloZeného vynédlezu, jsou

ty sloucCeniny, které maji obecny strukturni vzorec
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ve kterém
W je O nebo S;
X' a Y' Jjsou nezdvisle na sobé& H; atom halogenu; CN;

SCN;

Ci-Ce-alkyl popfipadé& substituovany jednim nebo
vice atomy halogenu, skupinami NO,, CN,
Ci-C4-alkoxy, C;-Cs~alkylthio, fenyl,
halogenfenyl, C;-C4-alkylsulfonyl,
C;-C4-halogenalkylsulfonyl, nebo
C1-Cy~alkoxykarbonyl;

C2-C4-alkenyl; C;-Cy~halogenalkenyl; Cy-Cy-alkinyl;

C2-C4-halogenalkinyl; C3-Cg-cykloalkyl;

C3-Cs-~halogencykloalkyl;

fenyl popfipadé& substituovany jednim nebo vice
atomy halogenu, skupinami CN, NO,, Ci-C4~alkyl,
Ci~-Cs—halogenalkyl, C1-Cy—-alkoxy,
Ci-C4~halogenalkoxy, C;-Cs-alkylthio,
Ci1-C4-alkylsulfonyl nebo




Ci1-Cs-halogenalkylsulfonyl;
Ci-Cy-alkylkarbonyl; C;-Cs~halogenalkylkarbonyl;
nebo NRogRzg;

m je celé ¢&islo 1, 2, 3, 4 nebo 5;

Gl

Q'

je fenyl popfipadé& substituovany jednou nebo vice
skupinami, které mohou byt stejné nebo ritizné a
jsou zvoleny ze souboru, zahrnujiciho X';

5-Clenny heteroaromaticky kruh, obsahujici Jeden
nebo dva hetercatomy zvolené ze souboru,
zahrnujiciho 0 nebo 1 atom kysliku, 0 nebo 1
atom siry a 0, 1 nebo 2 atomy dusikuy, pticemz
uvedeny 5-Clenny heteroaromaticky kruh je vazan
prostfednictvim atomu uhliku a je popfipadé
substituovany jednou nebo vice skupinami, které
mohou byt stejné nebo rizné a jsou zvoleny ze
souboru, zahrnujiciho X'; nebo

6-¢lenny heterocaromaticky kruh, obsahujici Jjeden
nebo dva heterocatomy zvolen ze souboru,
zahrnujiciho 0 nebo 1 atom kysliku, 0 nebo 1
atom siry a 0, 1 nebo 2 atomy dusik, pricem?
uvedeny 6-c¢lenny heteroaromaticky kruh je vazan
prostfednictvim atomu uhliku a Jje poptipadé
substituovany jednou nebo vice skupinami, které
mohou byt stejné nebo rudzné a jsou zvoleny ze
souboru, zahrnujiciho X';

je H; Ci-Ce-alkyl popripadé substituovany jednim

nebo vice atomy halogenu, skupinami CN,

Ci-Cz~alkoxy, Ci-Cs~alkoxykarbonyl, nebo

fenyl popfipadé substituovany jednim nebo vice

atomy halogenu, CN, NO,, Ci1=-Cy=-alkyl,




Ci-C4~halogenalkyl, Ci1-C4-alkylsulfonyl nebo
Ci1-C4-alkyl-sulfinyl;

C2-Ce-alkenyl; Cz-Ce-alkinyl; nebo fenyl popfipadé
substituovany jednou aZ t¥emi skupinami, které
mohou byt stejné nebo rfizné a jsou zvoleny ze
souboru, zahrnujiciho X';

Rzs, Rza, Ras, Roe, Rz7, Ryg @ Ryy jsou nezavisle na sobé H

nebo C;-Cs~alkyl; a

teCkovand C&ra konfigurace N predstavuje dvojnou
vazbu nebo jednoduchou vazbu (to znamenid C-N nebo

C=N) ;

nebo jejich stereoisomer.

Dalsgi sloucCeniny, které jsou vyhodni antagonisté
neuronovych sodikovych kandlt podle p¥edloZeného vynalezu,
jsou ty slouCeniny obecného vzorce IV nebo V, ve kterych

teckovand ¢ara konfigurace CTN predstavuje dvojnou vazbu.

Dalsi slouceniny, které Jjsou vyhodni antagonisté
neuronovych sodikovych kan&li, vhodné pro pouziti v
kompozicich podle pfedloZeného vynélezu, jsou ty slouceniny
obecného vzorce IV nebo V, ve kterém W je 0; X" a y" jsou
nezavisle na sob& H nebo Ci-Cs-halogenalkyl; m je 1; Rys,
Ro4, Ros, Rzg a Ry, jsou H; G Jje fenyl popfipadé
substituovany Jednim nebo vice atomy halogenu; Q je
halogenfenyl nebo C;-C4-alkyl popfipadé substituovany
jednou fenylovou nebo halogenfenylovou skupinou; a
teCkovana Cara konfigurace CTN pfedstavuije dvojnou vazbu;

nebo jejich stereoisomery.




Druhé uc¢innd sloZka insekticidni kompozice podle
predloZeného vyndlezu zahrnuje jednu nebo vice sloucenin,

zvolenych ze souboru, zahrnujiciho Skupinu A:

1) pyrethroidni slouCeniny, o kterych je znamo, Ze jsou
insekticidn& G¢inné, Jjako je cypermethrin, cyhalothrin,

cyfluthrin, permethrin a podobné&;

2) slouleniny typu pyrethroidli, o kterych je znamo, Zze jsou
insekticidné& #¢inné, jako je ethofenprox, silafluofen a

podobné;

3) rekombinantni nukleopolyhedroviry  schopné exprese
hmyziho toxinu, vyhodn& hmyziho neurotoxinu jako je hmyzi

toxin Androctonus australis (AaIT), napfiklad HzNPV-AalIT;

4) organofosfatové slouCeniny, o kterych je zndmo, Ze jsou
insekticidné U&inné, jako je profenofos, acefat, sulprofos,

malathion, diazinon, methyl parathion, terbufos a podobné;

5) karbamatové sloucCeniny, o kterych je znamo, 3Ze jsou
insekticidné uc¢inné, jako je  methomyl, thiodikarb,

fenothiokarb, a podobnég&;
6) formamidinové slou&eniny, o kterych je znamo, Ze jsou
insekticidné Gc¢inné, jako je amitraz, chlordimeform,

hydramethylnon, chlorfenamidin a podobné&;

7) makrocyklické laktonové slougeniny, o kterych je znéamo,




ze Jsou insekticidn& u&inné, jako je spinosad, avermectin,

emamectin, milbemectin, nemadectin, moxidectin a podobné;

8) amidinohydrazonové sloudeniny, o kterych je zndmo, Ze

jsou insekticidné u&inné, jako je hydramethylnon;

9) GABA antagonistické slou&eniny, o kterych je znémo, Ze
jsou insekticidné& 4&inné, jako je fipronil, endosulfan a

podobné;

10) slouceniny, které Jsou ligandy acetylcholinovych
receptord, o kterych je zndmo, Ze jsou insekticidné& uc¢inné,
jako je imidacloprid, acetamiprid, nitenpyram, thiamethoxam

a podobné.

Popis vy3e uvedenych komerdné dostupnych slouéenin miZe byt

nalezen mezi jinym v The Pesticide Manual, 11. wvydéni,

British Crop Protection Council (1997). Popis
rekombinantnich nukleopolyhedrovirt, schopnych  exprese
hmyziho toxinu, zahrnuje praci Treacy a kol., Proceedings

Beltwide Cotton Conference (1999), str. 1076-1083.

Vyhodné - kompozice podle pfedloZeného vynalezu Jjsou ty
kompozice, které obsahuji antagonistu neuronovych
sodikovych kandlli obecného vzorce I nebo obecného vzorce
III v kombinaci s jednou nebo vice sloudeninami zvolenymi

ze souboru, zahrnujiciho Skupinu A.

Vyhodnéjsi kompozice podle pFedloZeného vynalezu jsou ty

kompozice, které obsahuji slou&eninu obecného vzorce I nebo




obecného vzorce III, ve kterém

je O;

je trifluormethoxy a je v poloze 4;
je trifluormethyl a je v poloze 3;
je CN a je v poloze 4;

je CHs;

85O N <KX =

je 0;

m, p a g jsou nezdvisle na sobé& 1;

R a Ri jsou nezadvisle na sobé& H;

Z' je Cl;

R33 @ G jsou nezdvisle na sobé& CO,CHs;

Q je p-(trifluormethoxy)fenyl; a

teCkovand &¢ara konfigurace CTN pfedstavuje dvojnou vazbu,
v kombinaci s jednou nebo vice slou&eninami, zvolenymi ze

souboru, zahrnujiciho Skupinu A.

Kazdd ze slouenin obecného vzorce I, II, TIII, IV a V
zahrnuje asymetrickd centra, kterd se mohou nachdzet v
stereoisomerické form& R nebo form& §S. PfedloZeny vynélez
zahrnuje také formu R nebo formu S nebo smési obsahujici
formu R nebo formu S v libovolném poméru. U sloudenin

obecného vzorce III je vyhodnad forma S.

Vyhodné& mohou byt sloudeniny, které jsou antagonisté
neuronovych sodikovych kandld a jsou obecného vzorce I, II,
III, IV nebo V nebo jejich smési, pfipraveny pro pouziti s
druhou insekticidné& uéinnou sloZkou a popfipadé dalsdimi
obvyklymi adjuvans. Uvedeny pfipravek miZe byt dispergovén
v pevném nebo kapalném ¥fedidle pro aplikaci na hmyz, Jjeho

potravu, misto pro mnoZeni nebo Zivotni prostfedi Jjako
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kapalny sprej nebo Jjako pevny prasek nebo praskovy

koncentrat.

U&inné sloZky kompozice podle predloZeného vynalezu mohou
byt upraveny oddélené jako smacitelny prasek,
emulzifikovatelny koncentrdt, vodny nebo kapalny suspenzni
koncentrat nebo v libovolné jiné form&, ktera je obvykle
pouzivana pro ¢inidla pro hubeni hmyzu a rozmichan v nadrsi
na poli vodou nebo jinou lacinou kapalinou pro aplikaci
jako kapalnd sprejovad smé&s. Odd&lend pfipravené kompozice

mohou také byt aplikovany postupn&.

Vyhodné& mohou kompozice podle p#edloZeného vynalezu byt
pfipraveny jako ndvnadové kompozice, obsahujici synergicky
ucinné mnozstvi kombinace antagonisty neuronovych
sodikovych kandld plus jedné nebo vice slouc€enin, zvolenych
ze souboru, zahrnujiciho Skupinu A a pevnou nebo kapalnou
poZivatelnou vyZivnou substanci. Vyhodnéa navnadovéa
kompozice obsahovat pfibliZn& 0,01 $ to 20 % hmotn. GSinné
slozky, vyhodné& antagonisty neuronovych sodikovych kan&la v

kombinaci s hydramethylnonem.

Pfi pouziti podle soudasné praxe mohou kompozice podle
pfedloZeného vyndlezu byt aplikovany na listy rostlin nebo
stvoly rostlin nebo Zivotni prost¥edi hmyzu nebo na misto
vyskytu hygienického hmyzu ve formé&@ z¥ed&ného spreje,
pfipraveného z libovolného vy$e uvedeného p#ipravku. Pomér
zédkladni G¢inné sloZky kompozice podle predloZeného
vynalezu je pribliZn& 1 hmotnostni dil antagonisty

neuronovych  sodikovych kandld na p¥ibliZn& 0,01-100




hmotnostnich dild jedné nebo vice sloudenin, zvolenych ze

souboru, zahrnujiciho Skupinu A.

Kompozice podle pfedloZeného vyndlezu jsou vynikajici
insekticidni kompozice a jsop obzvlasté uzite&né pro hubeni
agrohortikulturniho hmyzu, hygienického hmyzu nebo
dfevokazného hmyzu. Uvedené kompozice jsou vysoce U&inné
pro ochranu ristu a a sklizn& nésledujicich plodin:
lusténiny Jjako jsou sojové boby, fazole, hrach a dalsi
lusténiny a podobné& stejné tak jako bavlna, picniny, zeli a
kapusta, listov& zelenina, tabak, chmel, rajskd jablka,
brambory, okrasné kv&tiny Jjako jsou chryzantémovité
kvétiny, révy jako je vinna réva, dyng, tykev nebo meloun a
ovocné stromy jako je tFeSenl, hrudka, jablko nebo citrusové

stromy, od napadeni hmyzem.

Bylo zjisténo, Ze synergické insekticidni kompozice podle
predloZeného vynédlezu jsou vysoce G&inné proti &iroké trids
hmyzt lepidoptera a coleoptera jako Je Helicoverpa zea
(bavlnikovad mara), Heliothis virescens (tabdkova larva),
Leptinotarsa decemlineata (mandelinka bramborové),

Diabrotica spp. (kukufiény &erv) a podobné.

Kompozice podle predloZeného vyndlezu mohou byt vyhodné
pouZity pro prevenci a hubeni hygienického hmyzu nebo
obecného  zdravi Skodlivého hmyzu Jjako de: Diptera,
napriklad domadci mouchy, kom&¥i a podobné; Hymenoptera,
napfiklad mravenci, vosy a podobn&; Blattaria, napriklad

Svabi; a podobné.



Kompozice podle pfedloZeného vynadlezu mohou dale byt
obzvlasté uzZitecné pro prevenci a hubeni dFevokazného hmyzu
jako jsou termiti (Isoptera), dfevokazni mravenci

(Hymenoptera), dfevokazni brouci (Coleoptera) a podobné&.

Tyto a dal3i vyhody pfedloZeného vyndlezu se mohou stat
zfejm&j8imi ze souboru prikladn uvedenych dale. Tyto
pfiklady Jjsou uvedeny pouze Jjako ilustrace pfedloZeného
vyndlezu a nejsou zamySleny jako jakékoli omezeni pFedmé&tu

pfedloZeného vynédlezu.

Priklady provedeni vynalezu

Priklad 1

Zhodnoceni synergického insekticidniho ud&inku kombinace
antagonisty neuronovych sodikovych kandld a druhého

insekticidu

V tomto prikladu byly zkoumény Heliothis zea (bavlnikové
mara), Heliothis virescens (tabdkova larva) a na
pyrethroidy rezistentni larvy Heliothis virescens, Kkteré
byly ziskdny =z laboratornich kolonii. Na pyrethroidy
rezistentni H. virescens byly odvozeny od kmene PEG
[Campannola & Plapp, Proceedings of Beltwide Cotton
Conference (1988)7].

Bavlnikové 1listy byly ponofeny do roztokd v 1:1 obi.

acetonu a vodé testované slouceniny nebo roztokd kombinace




testovanych slouenin po dobu p?¥ibliZn& 3 vtefiny. Po
ponofeni byly listy ponechany schnout na vzduchu po dobu
2-3 hodin. Jako testovaci prost¥edi byly pouZity plastové
destiCky pro biologické testy s vicendsobnymi otevfenymi
jamkami (4,0 x 4,0 x 2,5 cm). Do kazdé jamky byl umistén
fez oSetfeného listu, navlhé&eny bavlnény knot a jedna larva
vV tretim mezistadiu, v3e bylo zakryto adhezivnim pruhlednym
plastovym listem s vé&tracimi otvory a udrZovéno za
konstantniho fluorescen&niho své&tla p¥i teploté pF#iblizZné
27 °C po predem urdenou dobu. Mortalita/morbidita larev
byla hodnocena po péti dnech od oSetFeni. V8echny pokusy
byly opakovany 4-5-krdt v randomizovaném Uplném bloku s
16-32 larvami na jeden pokus. PouZitim obvyklé log-

probitové analyzy byla ur&ena LCsy pro kazdy pokus.

Pri pouZiti vySe uvedeného protokolu byl antagonista
neuronovyéh sodikovych kandll (Sloucenina A) hodnocen sam v
davkéch 0,1 ppm, 1,0 ppm a 10,0 ppm a v kombinaci s 1,0 ppm
druhé insekticidni sloueniny. Vysledky Jjsou ukédzany v

Tabulce I.
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Tabulka I
Druh& G&innd Déavka Slou&enina Al
sloucenina (ppm) Davka
(ppm) (ppm) (ppm) (ppm)

cypermethrin O 0 0,1 - 1,0 10,0

1,0 0 0,1 1,0 10,0
amitraz 0 0 0,1 1,0 10,0

1,0 0 0,1 1,0 10,0
fipronil 0 0 0,1 1,0 10,0

1,0 0 0,1 1,0 10,0
acetamiprid 0 0 0,1 1,0 10,0

1,0 0 0,1 1,0 . 10,0
spinosad 0 0 0,1 1,0 10,0

1,0 0 0,1 1,0 10,0
thiodicarb 0 0 0,1 1,0 10,0

1,0 0 0,1 1,0 10,0

'Slouenina A = antagonista neuronovych sodikovych kanala

obecného vzorce Ia

CF

0
H I H
F,CO N—C—NN=C—CH; CN

(Ia)



Pfiklad 2

Zhodnoceni synergického insekticidniho u&inku kombinace
antagonisty neuronovych sodikovych kandlua a

amidinohydrazonu

V tomto testu byli pouZiti dosp&€li samci né&meckého Svaba
(Blattella germanica). Pro kazdy test byla mletd davka 4,0
g krmiva pro psy Purina Dog Chow (Hi-Pro G1o®) zpracovavéana
acetonovym roztokem testované slouleniny samotné nebo v
kombinaci s druhou testovanou sloudeninou. Po oet¥eni byl
aceﬁon odpafen a oSetfené krmivo pro psy bylo umisté&no do
3/4 librového plastového pohdrku, ktery byl umistén do
Gto&igt& vyrobeného =ze sklédanych listl savého papiru

umisténého do plastové krabice (16" D x 11" § x 6" V).

Plastovd krabice (testovaci oblast) byla také opat¥ena
jednou librovou lahvi s duzkym hrdlem se dvé&ma knoty
vliozenymi do hrdla lahve. Kontrolni krabice byla pf¥ipravena
stejnym  zpUsobem. s pouZitim mletého psiho krmiva,
oSetfeného acetonem laboratorniho stupné& <&istoty. Kazdy
pokus byl opakovan t¥ikrat. Do kaZdé oblasti bylo umisté&no
20 zdravych dospé&lych samci 35vabl, kte¥i byli péstovani v
hmyzinci. Testovaci oblasti byly potom drZeny p¥i teploté&
76 °F a mortalita byla urlovéna denné& vizudlnim zkoumdnim.

Ziskand data jsou uvedena v Tabulce II.

s009®
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Tabulka II
Testovana |U&inna Mortalita
sloucenina | sloZka Dnl po oSetfeni

3 4 5 6 7 8
Al 0,05 0 0 0 0 0 0
A 0,10 1,7 11,7 11,7 11,7 18,3 18,3
A 0,50 5,0 5,0 5,0 5,01 5,0 5,0
B? 1,00 0 5,0 28,3 71,7(90,0| 93,3
A+B 0,05+1,0 0 20,0 41,7 81,7195,0( 98,3
A+B 0,10+1,0 0 21,7 51,7 88,3 95,0 95,0
A+B 0,50+1,0 16,7 58,3 | 80,0 95,0198,3(1100,0
Kontrola 0 0 1,7 3,3 3,3 3,3 5,0

'Sloudenina A antagonista neuronovych sodikovych kan&lad

obecného vzorce 1Ia

’Sloudenina B =  hydramethylnon
CF,
0
H I H
F,CO N—C—NN=C—CH; CN
(Ia)

Jak je moZno vidét z dat, uvedenych v Tabulce II, kombinace
antagonisty neuronovych sodikovych kanédla s
amidinohydrazonovym insekticidem vykazuje synergicky u&inek

pfi hubeni hmyzu.




P¥riklad 3

Zhodnoceni synergického insekticidniho G&inku kombinace
antagonisty neuronovych sodikovych kandll a rekombinantniho

nukleopolyhedroviru schopného exprese hmyziho toxinu

V tomto experimentu byly pouZity larvy Helicoverpa zea
(bavlnikova mtra), ziskané z laboratorni kolonie. Testované
slouCeniny byly rozpuStény v roztoku 1:1 obj. aceton/voda.
Jako testovaci oblasti byly pouZity plastové desti&ky pro
biologické pokusy (C-D International, Pitman, NJ). KaZzZd&
deska obsahovala 32 otevienych jamek 4,0 x 4,0 x 2,5 cm. Do
kazdé jamky se vleje déavka (5 ml) umélého krmiva na béazi
obilnych klic&kd a sojové mouky (Southland Products, Lake
Village, AR). Po zatvrdnuti krmiva bylo na jeho povrch do
kazdé Jamky prepipetovédno 0,4 ml testovaciho roztdku.
Testovaci roztoky byly rovnom&rné& rozetfeny na povrch
krmiva uchopenim desky a jejim jemnym kyvénim ze strany na
stranu. Desky potom byly drZeny ve vétraném prostoru po
dobu pribliZné 2 hodiny, dokud byla na povrchu krmiva
patrnd voda. Jedna Cty¥i dny stard larva H. zea byla potom
umisténa na povrch krmiva v kazdé jamce. Po infestaci larev
byla kaZdd Jjamka =zakryta adhezivnim prdhlednym plastovym

listem s vétracimi otvory.

VSechny testovacl oblasti byly potom udrZovany pod
konstantnim fluorescencnim svétlem za teploty pfibliZné& 27
°C po celou dobu trvani pokusu. Mortalita larev byla

urc¢ovéna 2, 3, 4 a 7 dni po o3etfeni. Larva byla povazZzovéna



za mrtvou, pokud vykazovala jen velmi maly nebo Zadny pohyb
a to 1 poté, kdy pokusnou deskou bylo tfepano. V kaZdém
pokusu bylo pouzito 32 larev.

Ziskand data jsou ukdzédna v Tabulce III.

Tabulka III

Testovana Konc. % mortality
slouc¢enina | G&inné Dnti po oSetfeni
slozky 2 3 4 7
al 0,1 ppm 43,8 46,9 53,1 53,1
B’ 1000 3,1 34,4 50,0 62,5
0B*/ml
B 500 OB/ml 0,0 9,4 18,8 40,6
B 100 OB/ml 3,1 3,1 3,1 15,6
A+B 0,1+1000 87,5 | 90,6 93,8 96,9
A+B 0,1+500 75,0 78,1 84,4 87,5
A+B 0,1+100 62,5 75,0 75,0 78,1
Kontrola 0 3,1 3,1 3,1 3,1

lslougenina A antagonista neuronovych sodikovych kanélua

obecného vzorce Ia

2sloudenina B HzNPV-AaIT, Helicoverpa zea;
nukleopolyhedrovirus exprimujici hmyzi
toxin Androctonus australis

0B = virdlnich  okluznich té&les (occlusion

bodies)



CF

0
H Il H
F,CO N—C—NN=C—CH; CN

(Ia)

Jak je moZno vidét =z dat, uvedenych v Tabulce I1I,

kombinace antagonisty neuronovych sodikovych kanald s

rekombinantnim nukleopolyhedrovirem, ktery Jje schopen
exprese hmyziho toxinu, vykazuje synergicky ua&inek pri

hubeni hmyzu.

Zastupuije:

dr. 0. Svordik
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PATENTOVE NAROKY

1. Synergickd insekticidni kompozice, vyznadujici se tim,
Ze obsahuje synergicky G&inné mnozstvi antagonisty
neuronovych sodikovych kan&ld v kombinaci s jednou nebo
vice slouCeninami, zvolenymi ze souboru, zahrnujiciho
Skupinu A, kde antagonista neuronovych sodikovych kanalf je

sloudenina obecného vzorce

X R W R
m R Z
N-—C—N—N=C—A— (CR,R,) : d

(I)



xum 1[123 h’ R24 " RZSW sz
gl 2 m 126
. 25 N-—C—C==NN—(Q"

(V)

ve kterém
A je CR4Rs nebo NRg;
W je O nebo S;
X, Y, Z, X', Y' a Z' Jjsou nezivisle na sob& H

halogenu; OH; CN; NO;;

C1-Ce-alkyl popripadé substituovany jednim

; atom

nebo

vice atomy halogenu, skupinami C1-Cz-alkoxy,

Ci1-Csz~halogenalkoxy, C3-Ce-cykloalkyl,

Cz-C¢-alkenyloxy nebo sulfonyloxy;

Ci-Ce~alkoxy popfipad& substituovany Jednim

nebo

vice atomy halogenu, skupinami Ci-Csz—alkoxy

nebo C3-Cg-cykloalkyl;

Ci1-Ce¢—alkoxykarbonyl, C3~C¢-cykloalkylkarbonyloxy,

fenyl popfipadé substituovany jednim nebo
atomy halogenu, skupinami C;-Cy-alkyl,

Cl—C4—alkoxy;

vice

nebo

aminokarbonyloxy popfripad& substituovany Jednou

nebo vice C;-Cs-alkylovymi skupinami;

Ci-Ce¢-alkoxykarbonyloxy; C;-Cg~alkylsulfonyloxy;

Cz—CG-alkenyl; nebo NR12R13 H
m, p a g jsou nezavisle na sobé& celé &islo 1, 2

14

nebo 5;

3, 4,



n je celé &islo 0, 1 nebo 2;

r je celé ¢&islo 1 nebo 2;

t je celé ¢&¢islo 1, 2, 3 nebo 4;

R, Ri, Rz, R3, Ry a Rs jsou nezdvisle na sob& H nebo
Ci1-Cy4—-alkyl; |

Re predstavuje H, Ci1-Cg-alkyl, Ci-C¢-halogenalkyl,
Ci-C¢-alkoxyalkyl, C;-Cg-alkoxy, Ci-Cs-halogenalkoxy,
Cyo-Ce-alkenyl, Cy~Cs~alkinyl, Ci1-Ce-alkylkarbonyl,
Ci~-Cg—~alkoxykarbonyl, C1-C¢—-alkylthio nebo
Ci—-Cs—halogenalkylthio;

R, a Rg Jsou nezavisle na sob& H:; atom halogenu;
C1~Ce¢~alkyl; Ci-Cge~alkylkarbonyloxy; nebo
fenyl popfipadé substituovany jednim nebo vice

atomy halogenu, skupinami CN, NO,, Ci1-Cs—alkyl,
Cz;-C¢—halogenalkyl, Ci1-Cs-alkoxy nebo
Ci—-Cs~halogenalkoxy;

Res a Rip jsou nezévislé na sobé& H nebo C;-Cy-alkyl;

Ri1 Je H, Ci-Ce~-alkyl, Ci-Cs-halogenalkyl, Ci1-Cy~alkyl-
karbonyl, C;-Cg~alkoxykarbonyl nebo C1-Ce~halogen-
alkoxykarbonyl;

Ri2 @ Ri3 jsou nezévisle na sob& H nebo Ci-Cg¢~alkyl;

G je H; Ci-Ce-alkyl popfipadé& substituovany jednim nebo
vice atomy halogenu, skupinami Ci1-C4-alkoxy,
Ci—-Cs~halogenalkoxy, CN, NO,S (O) yRig, COR;s,
COz2R16, fenyl nebo C3-Cg-cykloalkyl;

Ci-Cg-alkoxy; Ci-Ce-halogenalkoxy; CN; NO,; S(0O)uRi7;
COR1sg; CO2R19; fenyl popripadé substituovany
jednim nebo vice atomy halogenu, skupinami CN,
Ci-Cs-halogenalkyl, nebo C;-Cs;-halogenalkoxy;

C3-Cg-cykloalkyl; nebo fenylthio;



Q Je fenyl popfipadé substituovany jednim nebo vice

atomy halogenu, skupinami CN, SCN, NO2, S (0O)yRap,

C1-C4~alkyl, Ci;-C4~halogenalkyl, Ci-Cy-alkoxyalkyl,

Ci1-Cs~alkoxy, Ci-Ce-halogenalkoxy nebo NRy1Rys;

u je celé &islo 0, 1 nebo 2;

Ris; Ris, Ris, Ris, Ris, Rz1 @ Ry jsou nezdvisle na sob& H
nebo Ci;-Cg-alkyl;

Ri7 a Ryp Jjsou nezdvisle na sobd& C1-Cs—alkyl nebo
Ci1-C¢-halogenalkyl;

R33 je COzRsy;

R34 je H, C;-Cg-alkyl, Ci-Ce~halogenalkyl, fenyl nebo
halogenfenyl;

X" a Y" jsou nezdvisle na sobé& H; atom halogenu; CN;
SCN;
Ci1-Ce-alkyl popripadé substituovany jednim nebo

vice atomy halogenu, skupinami  NO,, CN,

Ci—-C4~alkoxy, Ci-Cy~alkylthio, fenyl,
halogenfenyl, Ci-Cy4—alkylsulfonyl,
C1-C4-halogenalkylsulfonyl, nebo

Ci1-Cy-alkoxykarbonyl;

C2-Cyq-alkenyl; C-Cs-~halogenalkenyl; C2~C4-alkinyl;

Cz2-C4-halogenalkinyl; C3-Cs-cykloalkyl;

C3-Ce~halogen-cykloalkyl;

fenyl popfipad& substituovany jednim nebo vice
atomy halogenu, skupinami CN, NO,, C1-C4-alkyl,
Ci-C4-halogenalkyl, C;-Cy~alkoxy,
Ci-Cs~halogenalkoxy, C;-Cs—alkylthio,
Ci1-C4~alkylsulfonyl nebo
C1-C4-halogenalkylsulfonyl;



Gl

Ql

Ci1—-Cs-alkylkarbonyl; Ci-C4~halogenalkylkarbonyl;
nebo NRzgR2s;

je fenyl poptripadé& substituovany jednou nebo vice
skupinami, které mohou byt stejné nebo rtzné a
jsou zvoleny ze souboru, zahrnujiciho X";

5-Clenny heteroaromaticky kruh, obsahujici jeden
nebo dva Theteroatomy, zvoleny =ze souboru,
zahrnujiciho 0 nebo 1 atom kysliku, 0 nebo 1
atom siry a 0, 1 nebo 2 atomy dusiku, pticemz
5-Clenny heterocaromaticky kruh je vazéan
prostfednictvim atomu uhliku a je popiipadé
substituovany jednou nebo vice skupinami, které
mohou byt stejné nebo rGzné a Jjsou zvoleny ze
souboru, zahrnujiciho X"; nebo

6-&lenny heteroaromaticky kruh, obsahujici jeden
nebo dva heteroatomy =zvolené ze souboru,
zahrnujiciho 0 nebo 1 atom kysliku, 0 nebo 1
atom siry a 0, 1 nebo 2 atomy dusiku, pricemz
uvedeny 6-Clenny heteroaromaticky kruh je vAazan
prostfednictvim atomu uhliku a Ije popfipadé
substituovany jednou nebo vice skupinami, které
mohou byt stejné nebo rtzné a jsou zvoleny ze
souboru, zahrnujiciho X";

je H; Ci-Ce-alkyl poptipadé substituovany jednim

nebo vice atomy halogenu, CN, Ci-Csz-alkoxy,

Ci-C¢~alkoxykarbonyl, nebo

fenyl popfipad&€ substituovany Jjednim nebo ~vice
atomy halogenu, skupinami CN, NO, C1-Cs-alkyl,
Cl—C4~halogenalkyl, Ci1-Cy-~alkylsulfonyl nebo
C1-Cy-alkyl-sulfinyl;



C2—Ce-alkenyl; Cy-Cg-alkinyl; nebo fenyl popfipadé
substituovany jednou aZ t¥emi skupinami, které
mohou byt stejné nebo rtizné a jsou zvoleny ze
souboru, zahrnujiciho X';

R23, Ras, Ras, R“’ R27, Rzg @ Ryy jsou nezavisle na sob& H

nebo C;-C4-alkyl; a

teCkovand ¢&éara konfigurace C=N pfedstavuje dvojnou

vazbu nebo jednoduchou vazbu;

nebo jeji stereoisomer.

2. Kompozice podle naroku 1, vyznacdujici se tim, ze
antagonista neuronovych sodikovych kanald je sloudenina
obecného vzorce I nebo III a tedkovanad &ara konfigurace

G=N pfedstavuje dvojnou vazbu.

3. Kompozice podle ndroku 2, vyznadujici se tim, Ze
W je O;

X je trifluormethoxy a je v poloze 4;

Y je trifluormethyl a je v poloze 3;

Z je CN a je v poloze 4;

A je CHy;

n je 0;

m, p a g jsou viechny 1;

R a R; jsou oba H;

Z' je C1;

R3z3 a G jsou oba CO,CH;; a

Q je p-(trifluormethoxy)-fenyl.

4. Kompozice podle naroku 3, wvyznadujici se tim, Ze jedna




nebo vice sloudenin, zvolenych ze souboru, zahrnujiciho
Skupinu A jsou cypermethrin, cyhalomethrin, cyfluthrin,
permethrin, ethofenprox, silafluofen, fipronil, endosulfon,
imidacloprid, acetamiprid, nitenpyram, thiamethoxam,
profenofos, acephdt, sulprofos, malathion, diazinon, methyl
parathion, terbufos, methonyl, thiodicarb, fenothiocarb,
amitraz, chlordimeform, chlorfenamidine, avermectin,

emamectin, milbemectin, nemadectin nebo moxidectin.

5. Kompozice podle néroku 3, vyznacdujici se tim, Ze jedna
nebo vice slouCenin, zvolenych ze souboru, zahrnujiciho
Skupinu A, je rekombinantni nukleopolyhedrovirus, schopny

exprese hmyziho toxinu.

6. Kompozice podle naroku 3, vyznacujici se tim, Ze jedna
nebo vice sloucenin, zvolenych ze souboru, zahrnujiciho

Skupinu A, je hydramethylnon.

7. Zpusob synergického hubeni hmyzu, vyznacdujici se tim, Ze
zahrnuje wuvedeni hmyzu do kontaktu s kompozici podle

libovolného z n&rokl 1-6.
8. Zplsob podle ndroku 7, vyznadujici se tim, Ze hmyz je
zvolen ze souboru, zahrnujiciho Blattaria, Isoptera,

Diptera a Hymenoptera.

9. Zplsob podle naroku 8, vyznadujici se tim, Ze hmyz ije

lepidoptera nebo coleoptera.

10. Zptsob ochrany rostlin p¥ed zamoFenim a napadenim




hmyzenm, vyznadujici se tim, e zahrnuje aplikaci synergicky
u¢inného mnoZstvi kompozice podle libovolného z néroklt 1-6

na listy nebo stvoly uvedené rostliny.
Zastupuje:

dr. 0. Svor&ik
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