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Srodek do zwalczania grzybéw i bakterii

. 1

Przedmiotem wynalazku jest Srodek grzyboboéj-
czy i bakteriobdjczy zawierajacy jako substancje
czynng co najmniej jedna pochodna 1-(f-arylo)-
-etyloimidazolu lub jej terapeutycznie czynng s6l
addycyjna z kwasem. Oprécz substancji czynnej
lub jej soli srodek wediug wynalazku zawiera je-
den lub kilka znanyeh no$nikow.

Jako pochodng 1-(f-arylo)-etyloimidazolu §ro-
dek wedlug wynalazku zawiera zwigzek o wzorze
ogbélnym 1, w ktérym R, R, i R, oznaczajg atom
wodoru lub nizszy rodnik alkilowy, X oznacza
atom tlenu lub grupe NH, n oznacza liczbe cat-
kowitg 0 — 2, Ar oznacza rodnik fenylowy, ewen-
tualnie zawierajgcy podstawniki, z ktérych co naj-
mniej jeden stanowi atom chlorowca, nizszy rod-
nik alkilowy lub alkoksylowy albo tez Ar oznacza
grupe tienylowa lub chlorowcotienylowa, Ar’ ozna-
cza rodnik o-tetralilowy lub rodnik fenylowy,
ewentualnie zawierajacy podstawniki, z ktérych
co najmniej jeden stanowi atom chlorowca, niz-
szy rodnik alkilowy lub alkoksylowy, grupe cyja-
nows, nitrowg lub aminows, R’ oznacza atom wo-
doru, rodnik metylowy lub etylowy, a R” oznacza
atom wodoru lub rodnik metylowy, przy czym
jezeli X oznacza grupe NH, woéwczas R oznacza
atom ‘wodoru, a gdy Ar’ oznacza podstawiony rod-
nik fenylowy zawierajacy co najmniej jedng grupe
nitrowa lub aminowg, woéwczas X oznacza atom
tlenu i n oznacza zero, za§ gdy Ar’ oznacza rodnik
a-tetralilowy, woéwczas X oznacza grupe NH i n
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oznacza zero, a gdy X oznacza atom tlenu i Ar’
oznacza rodnik fenylowy lub podstawiony rodnik
fenylowy, zawierajgcy co najmniej jeden podstaw-
nik bedgcy atomem chlorowca, nizszym rodnikiem
alkilowym lub alkoksylowym albo grupg cyjanows,
woOwczas n oznacza liczbe 1 lub 2.

Korzystne wlasciwo$ci majg te zwigzki o wzorze
1, w ktérym R, R;, R,, R, X i n majg wyzej po-
dane znaczenie, Ar oznacza rodnik fenylowy,
chlorowcofenylowy, dwuchlorowcofenylowy, nizszy
rodnik alkilofenylowy lub alkoksyfenylowy, rodnik
tienylowy 1lub chlorowcotienylowy, przy czym
chlorowiec wystepujacy w tych rodnikach ma cie-
zar atomowy mniejszy niz 80, Ar’ oznacza rodnik
fenylowy, chlorowcofenylowy, dwuchlorowcofeny-
lowy, nizszy rodnik alkilofenylowy lub alkoksyfe-
nylowy, rodnik nitrofenylowy, dwunitrofenylowy,
aminofenylowy lub a-tetralilowy i chlorowiec wy-
stepujacy w tych rodnikach ma ciezar atomowy
mniejszy niz 80, przy czym gdy X oznacza grupe
NH, woéwczas R oznacza atom wodoru i gdy Ar’
oznacza rodnik nitrofenylowy, dwunitrofenylowy
lub aminofenylowy, woéwczas X oznacza atom tle-
nu i n oznacza zero, a gdy Ar’ oznacza rodnik
a-tetralilowy, woéwczas X oznacza grupe NH i n
oznacza zero, za§ gdy X oznacza atom tlenu i Ar’
oznacza rodnik fenylowy, chlorowcofenylowy, dwu-
chlorowcofenylowy, nizszy rodnik alkilofenylowy
lub alkoksyfenylowy, wo6wczas n oznacza liczbe 1
lub 2,
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Uzyte w opisie i zastrzezeniach okreSlenia ,niz-
szy rodnik alkilowy” i ,nizszy rodnik alkoksylo-
wy” oznaczajg rodniki weglowodoréw nasyconych
o laficuchu prostym lub rozgalezionym, zawierajg-
ce 1—6 atoméw wegla, takie jak rodnik metylowy,
etylowy, propylowy, izopropylowy, butylowy, pen-
tylowy, heksylowy itp. oraz wodpowiadajgce im
rodniki takie jak rodnik metoksylowy, etoksylo-
wy, propoksylowy, izopropoksylowy itp. Szczegdlnie
korzystne sg te zwigzki,- w ktoérych nizszy rodnik
alkilowy jest rodnikiem metylowym, a nizszy rod-
nik metoksylowy — rodnikiem metoksylowym.
O ile nie zaznaczono inaczej, okreS§lenie ,,chloro-
wiec” oznacza chlorowce o bcieiarze atomowym
mniejszym od 127, mianowicie fluor, jod, brom i
chlor. Okreslenie ,,podstawiony rodnik fenylowy”
jako Ar oznacza rodniki mono, dwu- itréjchlorow-
cofenylowy, nizsze rodniki alkilofenylowe lub al-
koksylofenylowe, a jako Ar’ oznacza rodniki mono-,
dwu- i tréjehlorowcofenylowe, nizsze rodniki mono-
i dwualkilofenylowe, nizsze rodniki alkoksyfenylo-
we, grupy cyjanofenylowe, rodniki mono- i dwu-
nitrofenylowe oraz rodniki aminofenylowe.

Aminy o wzorze 1, to jest zwigzki o wzorze 1,
w ktérym X oznacza grupe —NH—, otrzymuje sie
latwo przez redukcyjne aminowanie odpowiednich
1-(aroilometylo)-imidazoli o wzorze 2, w ktérym
R;, R,, R, R” i Ar maja wyzej podane znaczenie.
Przebieg tej reakcji przedstawia schemat 1. Keton
o wzorze 2 traktuje sie aming o wzorze 3, w kto6-
rym Ar’ i n maja wyzej podane znaczenie, w S§ro-
dowisku odpowiedniego rozpuszczalnika, na przy-
klad weglowodoru aromatycznego, takiego jak ben-
zen, toluen, ksylen itp. Aminowanie prowadzi sie
korzystnie w temperaturze wrzenia pod chtodnicag
zwrotng i w obecnoSci malej iloSci odpowiedniego
kwasu, na przyklad kwasu p-toluenosulfonowego.
Gdy ustanie wywigzywanie sie wody, odparowuje
sie rozpuszczalnik i otrzymany produkt o wzorze 4,
w ktérym wszystkie symbole maja wyzej podane
znaczenie, redukuje sie w $§rodowisku niiszego al-
kanolu, otrzymujac amine o wzorze la, w ktérym
R, R, R, R”, Ar, Ar’ i n maja wyzej podane
znaczenie. Redukcje prowadzi sie za pomoca od-
powiedniego $rodka redukujgcego, mna przyklad
kompleksowego wodorku metalicznego, takiego jak
borowodorek potasu, borowodorek sodu itp. lub na
drodze katalitycznego uwodorniania, na przyktad
za pomoca wodoru i palladu na weglu. Wytworzo-
ng amine wyosabnia sie latwo znanymi sposobami
jako wolng zasade lub w postaci addycyjnej soli
z kwasem.

Etery o wzorze 1, to jest zwiazki o wzorze 1,
w ktérym X oznacza atom tlenu, wytwarza sie
latwo przez 0-alkilowanie odpowiednich a-Ar-imi-
dazolo-1-etanoli o wzorze 5, w ktérym R, R;, R,
R, R” i Ar majg wyzej podane znaczenie. Proces
ten, ktérego przebieg przedstawia schemat 2, po-
lega na reakcji alkoholu o wzorze 5, przeksztai-
conego w sOl metalu alkalicznego przez dzialanie
mocng zasada, na przyklad amidkiem lub wodor-
kiem metalu alkalicznego, z halogenkiem o wzorze
6, w ktérym n ma wyzej podane znaczenie, Y
oznacza atom chlorowca, korzystnie chloru lub
bromu, a Ar’ ma wyzej podane znaczenie, z tym,
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Ze nie oznacza rodnika aminofenylowego. Reakcje
te prowadzi sie w $rodowisku rozpuszczalnika, na
przykiad aromatycznego weglowodoru, takiego jak
benzen, toluen, ksylen itp., dwualkiloformamidu,
takiego jak dwumetyloformamid lub dwuetylofor-
mamid, eteru, takiego jak czterowodorofuran, 1,2-
-dwumetoksyetan itp., lub tr6jamidu kwasu sze§-
ciometylofosforowego. Stosowanie temperatury pod-
wyzszonej powoduje przyspieszenie reakcji. Otrzy-
mane zwigzki o wzorze 1b, ‘w ktérym R, R;, R,,
R, R”, n i Ar’ maja wyzej podane znaczenie,
wyosabnia sie latwo w postaci wolnych zasad lub
soli addycyjnych z kwasami.

Etery o wzorze 1, w ktéorym Ar’ oznacza rodnik
aminofenylowy, otrzymuje sie przez redukcje od-
powiednich nitrofenyloeter6w o wzorze 1b, sto-
sujac znane metody redukowania grupy nitrowej
do aminowej, na przykiad katalityczne uwodornia-
nie za pomocg wodoru w obecno$ci palladu na
weglu lub za pomoca wodoru in statu nascendi,
wytwarzanego na przyklad przez reakcje kwasu
z metalem, na przyklad cynku z kwasem octowym,
zelaza z wodnym roztworem chlorku amonowego,
cyny z kwasem solnym itp.

Stosowane jako produkty wyjSciowe ketony o
wzorze 2 mozna wytwarzaé kilkoma o‘pisémymi ni- .
zej metodami, w ktérych wymienione wzory za-
wierajg symbole Ry, R,, ¥, R, R” i Ar o wyzej
podanym znaczeniu.

A. Znany N-acetyloimidazol [W. Otting, Ber, 89,
1940/1956] poddaje sie reakcji ze zwigzkiem o wzo-
rze Y—CH,—CO—Ar w odpowiednim rozpuszczal-
niku organicznym, na przyklad acetonitrylu, ko-
rzystnie w stanie wrzenia pod chlodnicg zwrotnag
w ciggu kilku godzin, po czym odparowuje sie
rozpuszczalnik i pozostalo§¢é rozpuszcza w wodzie,
ewentualnie przesacza i traktuje odpowiednio za-
sada, na przyklad roztworem wodorosiarczanu so-
dowego, az do otrzymania wartosci pH $§rodowiska
okoto 9. Wytragca sie keton 1-aroilometyloimidazo-
lowy, ktéry mozna oczy$ci¢é przez rozpuszczenie w
organicznym rozpuszczalniku i wytrgcenie w po-
staci soli addycyjnej z kwasem.

B. 2-R’-4(5)-R”-imidazol i halogenek o wzorze
Y—CR,R,—CO—Ar miesza si¢ w odpowiednim
rozpuszczalniku, na przyktad w dwumetyloforma-
midzie lub nizszym alkanolu i Zzgdany keton wy-
traca przez dodanie wody. Mozina tez najpierw
bromowa¢é¢ keton o wzorze HCR;R,—Co—Ar za po-
mocg cieklego bromu w znany spos6b, otrzymujac
zwigzek o wzorze Br—CR,—R,—CO—Ar, ktéry na-
stepnie poddaje sie¢ reakcji z 2-R’-4(5)-R”-imida-
zolem.

C. Znany ester etylowy kwasu 5-metyloimidazo-
lo-4-karboksylowego w postaci soli z metalem al-
kalicznym, korzystnie sodem, miesza sie w tempe-
raturze wrzenia pod chlodnicg zwrotng z odpo-
wiednim 2-bromometylo-2-Ar-1,3-dwuoksolanem o
wzorze 7 w odpowiednim rozpuszczalniku, takim
jak dwumetyloformamid, w obecna$ci jodku po-
tasu. Otrzymany ester etylowy kwasu 1-(2-Ar-1,3-
-dwuoksolan-2-ylo-metylo)-5-metyloimidazolo - 4-
karboksylowego o wzorze 8 ekstrahuje si¢ z mie-
szaniny poreakcyjnej za pomoca odpowiedniego
rozpuszczalnika, takiego jak eter i odparowuje
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rozpuszczalnik otrzymujac ester. Mozna tez wy-
tracié ester traktujac wyciag kwasem, na przyktad
kwasem azotowym. Ester lub jego s6l poddaje sie
nastgpnie hydrolizie w znany sposéb, otrzymujac
odpowiednig pochodng kwasu 4-karboksylowego.
Hydrolize prowadzi sie na przyklad przez ogrzewa-
nie mieszaniny z kwasem do temperatury okolo
250°C w oleju parafinowym az do ustania wydzie-
lania sie dwutlenku wegla. Otrzymany 1-2-Ar-1,3-
-dwuoksolan-2-ylo-metylo-imidazol o wzorze 9
mozna wyosobnié przez ekstrakcje i strgcanie, jak
opisano wyzej w przypadku estru. Produkt ten
poddaje sie nastepnie hydrolizie, korzystnie w Sro-
dowisku kwas$nym, przeksztalcajac grupe dwuokso-
lanowg w grupe karbonylowa i otrzymujac zadany
5-metyloketon o wzorze 2.

Alkohole o wzorze 5, stosowane jako produkty
wyjsciowe, mozna réwniez otrzymaé kilkoma ni-
zej opisanymi metodami.

A. W ketonach o wzorze 2 redukuje sie grupe
karbonylows, przeprowadzajac jg w grupe karbi-
nolowa, za pomocg odpowiedniego $rodka reduku-
jacego, na przykiad borowodorku sodu, glinowo-
dorku litu itp., w odpowiednim rozpuszczalniku,
takim jak nizszy alkanol.

B. S61 metalu alkalicznego 2-R’-4(5)R”-imidazolu,
otrzymang przez dziatanie metanolanu sodu na od-
powiedni imidazol, poddaje sie reakcji ze zwigz-
kiem o wzorze Y—CR,;R,—CR(OH)—Ar w ropusz-
czalniku organicznym, takim jak dwumetyloforma-
mid, a nastepnie do mieszaniny poreakcyjnej do-
daje sie wody, stracajac zadany alkohol, ktéry wy-
osabnia sie znanymi metodami.

C. 2-R’-4(5)-R”-imidazol poddaje sie reakcji ze
zwigzkiem o wzorze 10, prowadzac proces w roz-
puszczalniku organicznym, takim jak nizszy alka-
nol, w obecno$ci malej iloSci organicznej zasady,
na przykiad pirydyny. Do mieszaniny poreakcyj-
nej dodaje sie wody, stracajac odpowiedni alkohol
o wzorze 5, w ktérym R, R, i R, oznaczaja atomy
wodoru.

Niektére halogenki o wzorze 7 s opisane w li-
teraturze [Feugeas Cl., Bull. Soc. Chim. Fr., 1963
(II), 2568 i Patel A. R., J. Pharm. Sc., 52 (6),
588—593 (1963)], a inne mozna latwo wytwarzac
przez bromowanie ketonu o wzorze CH;—CO—Ar,
w ktéorym Ar ma wyzej podane znaczenie. Bro-
muje sie znang metodg, a otrzymany bromek pod-
daje reakcji z glikolem etylenowym w organicz-
nym rozpuszczalniku, na przyklad w aromatycz-
nym weglowodorze, takim jak benzen, toluen, ksy-
len itp., ewentualnie z dodatkiem malej iloSci

. kwasu p-toluenosulfonowego. Przebieg reakcji

przedstawia schemat 3.

Ze wzgledu na obecno§é niesymetrycznych ato--

méw wegla w zwigzkach o wzorze 1, zwigzki te
mogg wystepowaé w postaci enancjomeré6w, ktére
mozna rozdzielaé znanymi sposobami. Spos6b we-
dlug wynalazku obejmuje wytwarzanie wszystkich
izomerow tych zwigzkéw. )
W zalezno$ci .od warunkéw reakeji, zwiazki o
wzorze 1 otrzymuje sie w postaci wolnych zasad
lub ich soli. Sole przeprowadza sie w wolne za-
sady w znany sposOb, na przyklad przez dzialanie
alkaliami, takimi jak wodorotlenek sodowy lub
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potasowy. Zasady mozna przeksztalcaé kwasamiw
sole addycyjne, na przyklad kwas6w nieorganicz-
nych, takich jak kwas solny, bromowodorowy, jo-
dowodorowy, siarkowy, azotowy, siarkocyjanowy,
fosforowy lub kwaséw organicznych, = takich jak
kwas octowy, propionowy, glikolowy, mlekowy, pi-
rogronowy, szczawiowy, malonowy, bursztynowy,
maleinowy, fumarowy, jablkowy, winowy, cytry-
nowy, benzoesowy, cynamonowy, migdalowy, me-
tanosulfonowy, etanosulfonowy, hydroksyetanosul-
fonowy, p-toluenosulfonowy, salicylowy,. p-amino-
salicylowy, 2-fenoksybenzoesowy lub 2-acetoksy-
benzoesowy.

Zwiazki o wzorze 1 i ich addycyjne sole z kwa-
sami sg cennymi $rodkami do zwalczania grzybow
i bakterii, a ich szeroki zakres dzialania uwidocz-
niono w nizej podanych tablicach. Wyniki podane
w tych tablicach uzyskano metoda opisana przez
Vanbreuseghema i in., Chemotherapia, 12, 107
(1967).

Dzialanie tych zwigzk6w mna grzyby okres-
lano stosujac ciekle $§rodowisko Sabouraud (1 g
neopeptonu Difco i 2 g glikozy Difco w 100 ml
destylowanej wody) w probéwkach 16X160 mm
zawierajacych po 4,5 ml cieklego Srodowiska, utrzy-
mywanych w autoklawie w temperaturze 120°C
w ciggu 15 minut. Badany zwigzek rozpuszczono w
509 etanolu, wytwarzajagc roztwér o stezeniu
20 mg/ml, po czym dodawano destylowanej wody,
w celu otrzymania stezenia 10 mg/ml. Z tego roz-
tworu wytwarzano dalsze, o steZzeniach kolejno
dziesieciokrotnie mniejszych. Do kazdej probéwki
zawierajacej 4,5 ml cieklego §rodowiska Sabou-
raud dodawano 0,5 ml roztworu badanego zwigzku,
w celu otrzymania roztworé6w o stezeniach 1000,
500, 100, 10 i 1 mikrogram/ml. Pr6ébe kontrolng
przeprowadzano dodajac 0,5 ml destylowanej wody
do 4,5 ml srodowiska. Stezenie etanolu w prob6w-
kach kontrolnych bylo takie same, jak w probdéw-
kach zawierajgcych 1000 i 500 mikrograméw bada-
nego zwigzku w 1 ml. Nitkowate grzyby hodowano
w temperaturze 25°C w ciggu 3 tygodni. Wycinano
kwadrat o boku 2 mm i zaszczepiano w cieklym

_§rodowisku. Do drozdzy stosowano trzydniowag kul-

ture w cieklym $§rodowisku Sabouraud. Do zaszcze-
piania stosowano 0,05 ml na 1 prob6wke. Wszystkie
kultury hodowano w dwéch egzemplarzach w tem-
peraturze 25°C w ciagu 14 dni. Pierwsze oznaczenia
notowano po uplywie 7 dni, a ostatnie po uptywie
14 dni. W tablicach 1, 2a i 2b podano dane zaob-
serwowane po uplywie 14 dni dla kazdego bada-
nego zwiazku przy stezeniu 100 mikrograméw na
1 ml kultury. Wyniki notowano przyjmujgc jako
maksymalny wzrost 4, uzyskany w prébie kontrol-
nej. Calkkowity brak wzrostu po uplywie 14 dni

' oznaczano jako 0, a wzrosty posrednie oznaczano

1,21 3.

Badania z bakteriami przeprowadzano stosujac
pozywke fenolowo-dekstronowa (Difco) i pozywke
tryptonowa i roztwory rozcienczane dziesigciokrot-
nie, jak opisano wyzej przy badaniu dzialania na
grzyby, to jest zawierajace 100 i 10 mikrograméw
na 1 ml. Do zaszczepiania stosowano 0,1 ml kultu-
ry 24-godzinnej, rozcienczonej woda destylowang
w stosunku 1:10 w przypadku Streptecoccus pyo«
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genes i 0,05 ml tej kultury w przypadku innych
mikroorganizméw. Po uptywie 72 godzin oznacza-
no wyniki, stosujgc symbole + lub 0 w razie
stwierdzenia wzrostu bakterii lub zahamowania
wzrostu. Wyniki podano w tablicach 3a i 3b.

Wyniki podane w tablicy 1 dotycza zwigzkow
aminowych o ogélnym wzorze la, w kétrym R;, R,,
R’ i R” oznaczaja atomy wodoru, a znaczenie sym-
boli Ar, n i Ar’ jest podane w tablicy. Wyniki
podane w tablicy 2a dotycza zwiazkéw eterowych
o wzorze ogblnym 1b, w ktérym R;,, R,, R" i R”
oznaczaja atomy wodoru, a znaczenie symboli R,

8

Ar, n i Ar’ jest podane w tablicy. Wyniki podane
w tablicy 2b dotycza zwiazkéw eterowych o wzo-
rze ogbéblnym 1b, oznaczonych w tablicy literami,
przy czym peilne nazwy tych zwiazkéw sg podane
pod tablicg 2b. Wyniki zawarte w tablicy 3a do-
tycza zwigzkéw eterowych o wzorze ogélnym 1b,
w ktérym R,, R,, R’ i R” oznaczaja atomy wodoru,
a R, Ar, n i Ar’ maja znaczenie podane w tablicy.
Wyniki podane w tablicy 3b dotycza zwigzké6w ete-
rowych o wzorze ogbélnym 1b, oznaczonych w ta-
blicy literami, przy czym peine nazwy tych zwiagz-
k6w sg podane pod tablicg 2b.

Tablica 1
Dzialanie grzybobéjcze w stezeniu
Ar n Ar Sé1 100 ug/ml
1*|2{3]|4|s5]6|7]|8]9]10]n
CsHs 1 | CeH; 2 HCl 1/0|0]3[4|4]4|]4)4]|3]|4
CgH; 2 | CeH; 2 HNO; 1|/]0(0]3(3(4|4]|4(4]3]3
CgH; 0 | CeHs 2 HCl 110|013 (3({4]|4]|4)1414]3
CeHs 0 | CoH,yy ** 2 HNO,; 0/|0)j0]|]2]0(4|0]4|410(3
CgH; 1 | 4-C1-C¢H, 2 HC1 ojojo|1{0)]3(1|4f1]0]1
Ce¢H; 2 | C¢Hs 2 HCl1 0|(0fo0|2)3|4|4(4]|]4|3]|4
CgH, . 1 | 2-Cl1-CgH, 2 HC1 0(0f0f|1]0]|]4(0|4|4]|]0]2
4-CH;-C¢H, 1| 4-Cl-C¢H, 2 HCl1 ojo|jofofjoj2|0|0|0j0]|O
4-Cl-C¢H, 11 4-OCH,;-C¢H, 2 HC1 0{0f(0|1|]0|4(1]|4]|4{4]|1
4-CH;-CgH, 1 | 4-OCH;-CgH, 2 HCl1 0(0j0{112 |43 |414|4]|2
4-CH,;-CgH, 2 | C¢H; 2 HNO; 0j]0f(0]2]1|4(|2|4]|4]|4]|2
4-C1-CgH, 0 | CeHs 2 HCI1 0jofo|1]0|3|1)4)4]0]|0O
4-Cl-CcH, 1 { 2-Cl1-C4H, 2 HC1 0|jo0jo0of0o|0j2{0{0)4]3|1
4-Cl1-CgH, 2 | CyHy 2 HNO;3 0j0{0(1|0{0]0{414]0]|0O0
CgHj 1 | 4-CH,;-CqH, 2 HC1 0]0j0|3(0]|4(3|[4]4]1]|1
CeHs 1 | 4-OCH;-CgH, 2 HC1 0]0(0|3[3[|4|4|4)4|3]|2
4-C1-CgH, 1 | 4-CH,;-CgH, 2 HCl1 4|11)1)/4|4|4|4|4|4)4]|4
4-C1-C¢H, 0 | CoH;, ** 2 HC1 0j0jo{1|l0|3|]0{0[3(|0(0O
3 H,O
4-F-C.H, 1| CgHs 2 HNO; 1/]0[0(2{1|3 (3414|133
4-F-CgH, 1| 2-C1-C¢H, 2 HNO; 0({0j0|2|0|3]0]4[3]3]2
4-F-CgH, 1 | 4-OCH;-CgH, 2 HNO; 0[{0]0|3|2(|412]|]4[4]|2]2
4-F-CgH, 21 CeHs 2 HNO; - 0{0]0|2(2(3]|3|4(83|1]3
4-F-CgH, 1 | 4-CH;-CgH, 2 HNO, 0j]0jo0|2)1]3|01413(]0]1
4-F-CgH, 0 { CjoHy ** 2 HNO; 0(fo0|0]|2|0{2|1]4]4j0]1
1 | 4-Cl-¢H, 2 HNO; ojofof1|0j1|(0]JO0]jO|O]|1
CH;3S *** 1| 4-Cl-¢H, 2 HCl ojofofojo|2|1]4]j0(0]O
%) 1= Microsporum canis
2 = Trichophyton mentagrophytes
3 = Trichophyton rubrum
4 = Phialophora verrucosa
5 = Cryptococcus neoformans
. 6 = Candida tropicalis
**) CuHi1 = -tetralil.
*+¢) CHS = 2-tienyl.
7= Candida albicans
8 = Mucor
9 = Aspergillus fumigatus-
10 = Sporotrichum schenckii
11 = Saprolegnia
Tablica 2a
Dzialanie grzybobéjcze w stezeniu
Ar R |n Ar s6l 100 ug/ml
1*12(3)|14|5]6)]7]8]9]10{11
1 I |11 v v SOLHE WX XX
CeHy H 1| 4-Cl1-CgH, HNO; o{ojo0Jojo0j1|f0ofo0]O]jO|O
4-C1-C¢H, H 1 | 4-C1-CgH, HNO; of0ojo|O0O|O|O]JO]jO]|JO]jO]fO
4-F-C,H, H 1 | 4-C1-C¢H, HNO; 0({ojo|j1|0j1]10]|0j0]O0]{O
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_ dalszy ciag tablicy 2a
Dzialanie grzybobéjcze w stezeniu
Ar R |n Ar’ S6l1 100 ug/ml
1*12|13(4|5|6]|7[8|9]10]11
I I |11 v A% VLV QVIE) I X ] X XXX xe ]
2,4-(Cl),-C¢H, H 1 | 4-Cl-C¢H, HNO; o(fofoflo|jojo|o]jOo]O|fO]foO
2-Cl1-C¢H, H 1 | 4-Cl-C¢H, HNO, ojojofofojO0OfO0|O]jO]O]O
2,4-(Cl),-C¢Hj H 1 | 2,4-(C1),-CgH, HNO; 0jojO0f(2(0|1|1]|]4(0]|]0O]O
4-F-C¢H, H 1| 2,4-(Cl),-C¢Hj HNO, ofojoJofojojJojofof0]oO
4-CH,-CgH, H |1 ] 24-(Cl);-CeH, HNO, ofofofofof|1]{0ofo0o]ofo]fo
2-CH;C¢H, H 1| 2,4-(Cl),-C¢H3 HNO, ojojJoOofoOJof1]|]0]|]2(0f0]0O
2-CH,-C.H, H (1| 4-Cl-CH, HNO, ojlofo]o|of[1]1|0|0]0]0O
4-CH,-CgH, H |1|4-Cl-CeH, HNO;, o{oJoflo]o|1|o]1]|0f0]o0
2-Cl-CgH, H 1| 2,4-(Cl),-C¢Hj; HNO,3 o(ofojo|jOof1]|]o]1|0|O]f0O
4-Cl1-C¢H, H 1 | 2,4-(Cl),-C¢Hj; HNO,; ofofojo0jJOo|jOfOf[1]|0]|]O0fO
4-Cl1-C¢H, H 1| 2-Cl-C¢H, HNQO,4 0|jo0jJo|jOfO0f[O0O)JO]JO;0(|0]O
4-F-C,H, H 1| 2-Cl-C¢H, HNO, 0joJo|[1]|]0|O0f0]|]4|0]|O]f0O
4-Br-C¢H, H 1 | 4-C1-C¢H, HNO,4 ojo|lojO]JO|]1(O0|O|O]O]O
2-OCH;-C¢H, H 1 | 2,4-(C1),C¢H; HNO, o(oflofjojJOof(2|0]4|0|0]0O
4-CH;-C¢H, H 1 | 2-Cl-C¢H, HNO, 0oj]o0ojlo|jO0]JO|3]|]0|4([O0O]O0F}0O
2-CH;-CgH, H 1 | 2-C1-C¢H, HNO,; ojo0ojof1]1(3|[1{4|0]|O0]0O
2-OCH,-C.H, H |1]|2-Cl-CeH, HNO, ojofol1]2/8|1]|4fl0]0]0
2-Cl1-C.H, H |1] 2-Cl-C¢H, HNO, ojofo|lo|of[2|o]|1|0]0o]0
2,4-(C1),-CeH, H |1 | 2-Cl-C¢H, HNO;3 olofo|lojojo|lo|ofo}jo]oa
4-Br-CgH, ~H |1/|2-Cl-CiH, HNO, ojoflof1]o|ofojof[0]|o]oO
CeH; CH, | 1 | 4-Cl-C¢H, HNO, ojof(ofo]Jo|j1|lojo|o]e]o
CeH; CH, | 1 | 2,4-(Cl),-CeH, HNO; ojofolojof3|1]ofo|of1
4-Cl1-C¢H, CH; | 1 | 4-Cl-C¢H, HNO,; o(ofo]2|]0f(2(0]0]0|0][0O
4-Cl-CgH, CH; | 1 | 2,4-(C1),-C¢H, HNO,; ojojof2[0f2(1}1]|2]|0/{1
C,H,CIS ** H 1 | 2-Cl-CgH, HNO, 0jlojoflo|o0jOo|[O0}jO]O|O(O
2,4-(C1),CsH; H |1 | 2-CH,-C¢H, HNO, ojlolofojoj2|0|4f0}o]o0O
2,4~(C1),C¢H, H |1 26-(Cl),-CsH, HNO, ofo|ofojo]2[0o[3]0o]0]o0O
C¢Hs H 1 oHs HNO, ofofof1|[0|3|1]3[0]O0]|1
2,4=~(Cl),-CoH, H |1 | 3-OCH,-CeH, HNO, oj{ojofo|o|3|[o]2|0lo]o0
4-Cl1-C,H, H |1 2-CH,-CH, HNO, olofojolof1jol1fe}ofo
4-Cl-C¢H, H |1 26-(Cl),-CeH, HNO,§ o|lotolofojof1|1]|o}o]oO
2,4-(C1),-CeH, H |0 [ 4-NO,-CgH, HNO, ojof[o|o]Jo|l1[o]|3|0o]0][1
2,4-(Cl),-CgHj H 1 | 4-OCH;-CgH, HNO;, ojojlofojoj1[Of[1|0[O0]|0O
4-Cl1-C¢H, H 1 | 4-CH;-CgH, HCI-H,0 0|0|[0f0]O}2f0}3(0}f0)0O
2,4-(Cl),-CgHj- H 1| 2-F-C¢H, HNO; ofofojojo}1]0]|1}0|0]|0O
2,4-(Cl),-C¢H; H 1| 4-F-C¢H, HNO; ojo|jofo]jJo|JoOofOo|1]|]0]|O]fO
2,4-(C1),-C¢H;, H 0 | 2,4-(NO,),-C¢H, HNO; tjfofo|1(1]2]12|3(|4]2]2
2,4-(Cl),-CgHj H 0 | 4-NH,-C.H, zasada 0j0|0f2|1[3[1]|3|4|2](2
azotan 1-[p-chloro-p-(2,6-dwuchlorobenzyloksy-fenyloetylo]- ‘
-2-etyloimidazolu 0/|0}0]0]0|4{4)4[|4(0])}1
azotan 1-[p-chloro-B-(2,4-dwuchlorobenzyloksy)-fenyloetylo]-
-2-etyloimidazolu o(ojo|0|0|4]|4|4|3|0]1
azotan 1-[p-chloro-f-(2,4-dwuchlorobenzyloksy)-fenyloetylo]-
-2-metyloimidazolu ojloflo|ofo|4]3]|]2|0([0]O
azotan 1-[p-chloro-8-(2,6-dwuchlorobenzyloksy-fenyloetylo]-
-2-metyloimidazolu o|lo|0]|0]O0|3|3|2[3|0](0O
1-[B-(p-chlorobenzyloksy)-a,a-dwumetylofenyloetylo]-imidazol olo/o|J]oOofO|O]|]OjOfO]|O]O
*) grzyby jak w tablicy 1,
**) C,H,CIS = 5-chloro-2-tienyl.
Tablica 2b c.d. tablicy 2b
Dzialanie grzybobdjcze w stezeniu 55 Dziatanie grzybobéjcze w stezeniu
Badany 100 ug/ml Badany 100 ug/ml
zwigzek zwigzek
1]2]3|4]s|6]|7]8]9]10]n 1]2]|3|4|5|6|7|8]9]|10]|n
A ojo|of1]o|3f[of4]2[0]0f 4 G 1{o|o|o|ofafL1fafofO]0O
B 2/10|0[1|0j4|4]0}3 (1|1 H olojo|1|114[4}4]|0]|0(0
C o(o0|o|3]|]0|3|0}]4]3[0(3 I olo|lo|3|3|4[3|4|]4]|0]3
D o|l0(olo|O0|]O|Of4}]0]0]|0O J o/loJofo|1]2]21(0]|0]0
E ojojo0|[4]|1]|4|2[4([3]|2]2 K olojJo|1|0f3f1]2|1|0](2
F 1(0|1]2(1]14]|]214]|3]0(2 L 1{o0]o|2|1]4}2|2|3]|]0(1
65
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c.d. tablicy 2b J azotan a-[1+4(2,4-dwuchlorofenylo)-2-(1-imida-
) - tezent zolilo)-etoksy]-p-toluenonitrylu
Badany Dzialanie grzl%}(a)osg}f;le W stezenlu K azotan 1-[3,4-dwuchloro-f-(2,4-dwuchloroben-
zwigzek zyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu
1 | 2 l 3 | 4 | 5 | 6 I 7|8 | 9 |10 11| 5 L azotan 1-[3,4-dwuchloro-p~(2,6-dwuchloroben-
9 zyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu
11\\1’1 g g g g g ; g ? (1) 0 g M azotan 1-[3,4-dwuchloro-p~(3,4-dwuchloroben-
o ololol1lol4]ofl2|oflofo zyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu
P o/lofof1|1|3]0|1]O0|0O]|O N azotan 1-[2,4-dwuchloro-$-(3,4-dwuchloroben-
Q 0{ojo[3|2(4]|1]|4 g :1” g 10 zyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu
1; g g g g :13 : g 2 1l0l2 O azotan 1-[0-chloro-8-(3,4-dwuchlorobenzylo-
T olojo|1lol2]ofl1|0oflofo0 ksy)-fenyloetylo]-imidazolu
U o/{0|J]ojO0JOo|3|]0|2(0fO0f0O P azotan 1-[B«(3,4-dwuchlorobenzyloksy)-p-fluo-
\ ojofo|2(o0|3|1f{2[0]0/1 rofenyloetylo]-imidazolu
w olofjof2(o0of3|1f3]0j0]0O Q t 1-13.4-d hl hlorobe 1
X ololol3|2|4|al2]1]0]3 15 - azotan -[3,4-dwuchloro-f-(p-chlorobenzylo-
Y ololol3la|l4]|a]al|3|[1]a ksy)-fenyloetylo]-imidazolu
Z o/o|O0|O]|]O|4|1|4]|1]O0][O R azotan 1-[2,6-dwuchloro-f-(2,4-dwuchloroben-
AA 0(0]0 é g g g g g (1) i zyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu
gg g g g 1lol2lol3lolo]3 S azotan 1-[2,6-dwuchloro-f-(2,6-dwuchloroben-
DD ololofl1]lof2]of1]1]1]1 20 zyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu
T azotan 1-[2,6-dwuchloro-f-(p-chlorobenzylo-
ksy)-fenyloetylo]-imidazolu
Nazwy zwigzk6w wymienionych w tablicy 2b U azotan 1-[2,5-dwuchloro-f- (p-chlorobenzylo—
. ksy)-fenyloetylo]-imidazolu
‘ -[p- - - benzylo-
A ;zot;n 11. iplcm;n:lefi"(lzc)’?m‘:(‘;‘;l;ﬁom NZyl0~ .V azotan 1-[2,5-dwuchloro-B- -(2,6-dwuchloroben-
sy)-fenyloety 011-1 - 'ﬁy24 dwichlorobenzylo- zyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu
B azo‘tan. 1"[pl'c 2020:1 (2 _t vlvuc 'gro le zy W azotan 1-[2,5-dwuchloro-B-(2,4-dwuchloroben-
ksy)-fenyloetylo]-2,4-dwumety. om‘111 ‘;zo uhl zyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu
C azotan (+) 1-.[2,4-dwuchl.orc.J-ﬁ-‘(Zl, -dwuchloro X azotan 1-[2,5-dwuchloro-8-(2,5-dwuchloroben-
benzyloksy)-fenyloetylo]-imidazo 1; ; " %0 zyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu
D azotan (—) 1-[2,4-dwuch1'orc.)-ﬂ—(21, -dwuchloro- Y azotan 1-[B-(p-III-rzed.butylobenzyloksy)-2,4-
benzyloksy )—fenylo_etylo]—lmldazo u- -dwuchloro-fenoloetylo]-imidazolu
E azotan 1-[2,4,6-tr63chl.orf)—6-(2,4—dwuchloroben- Z azotan 1-[2,4-dwuchloro-B-(p-kumenylometo-
zyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu ksy)-fenyloetylo]-imidazolu
F azotan 1-[24,6-tréjchloro-f-(2,6-dwuchloroben- g5 AA azotan 1-[2,6-dwuchloro-B-(p-metoksybenzy-
zyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu loksy)-fenyloetylo]-imidazolu
G azotan 1-[24-dwuchloro-f-(3,4-dwumetyloben- BB azotan  1-[p-chloro-B-(2,6-dwuchlorobenzylo-
zyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu ksy)-o,a-dwumetylofenyloetylo]-imidazolu
H azotan 1-[2,4-dwuchloro-f-(p-jodobenzyloksy)- CC azotan 1-[p-chloro-B-(p-fluorobenzyloksy)-a,a-
-fenyloetylo]-imidazolu 10 -dwumetylofenyloetylo]-imidazolu
I azotan 1-[2,4-dwuchloro-f-(2-metoksy-4-nitro- DD azotan 1-[p-chloro-p~(2,4-dwuchlorobenzylo-
benzyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu ksy)-a,a-dwumetylofenyloetylo]-imidazolu.
Tablica 3a
Dzialanie bak-
Zasad teriobdjcze
asada seni
Ar R n Ar w steZeniu
lub s61 10 ug/ml
1*| 2| 3
C¢H; H 1 4-Cl1-CgH, HNO; 0 0 0
4-C1-CH, - H | 1 |4-Cl-CiH, HNO, 0| o] o
4-F-C,H, H | 1 | 4-Cl-C.H, HNO, 0 0 0
2,4-Cl,-CgH; H 1 4-Cl-C¢H, HNO; 0 0 0
2-Cl-CH, H | 1 |4-Cl-CeH, HNO, o | oo
2,4-Cl,-C¢H, H 1 2,4-Cl,-C;H; HNO; 0 0 —
4-F-C¢H, H | 1 |24cCl-CH, HNO, o |+ o
4-CH;-CgH, H 1 2,4-Cl,-C¢Hj HNO; 0 + 0
2-CH,-CgH, H | 1 | 24-Cl,-CH, HNO, o] o o
2-CH;3;-CgH, H 1 4-Cl-CgH, HNO; 0 0 0
4-CH,-CGH, H | 1 | 4-Cl-CgH, HNO, o[ of o
2-C1-C¢H, H | 1 |24-Cl,-CeH, HNO; 0| o] o
2-C1-C¢H, H | 1 (24-Cl,-CH, HNO; 0 0 0
4-C1-CH, H | 1 |2-Cl-CeH, HNO, ool o
4-F-CgH, H | 1 |2-cl-cH, HNO; 0 0 0
4-Br-CgH, H | 1 |4-Cl-CeH, HNO, 0 0 0
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d.c. tablicy 3a

Dzialanie bak-
Zasada teriobdjcze
) w stezeniu

Ar R n Ar lub sé1 10 ug/ml

1*| 2| 3
2-OCH,;-C¢H, H 1 2,4-Cl,-C¢H; HNO; 0 0 0
4-CH;-CoH, H 1 2-Cl1-C¢H, HNO; 0 0 0
2-CH;-CgH, ' H 1 2-Cl-C¢H, HNO; 0 0 0
2-OCH,;-C¢H, H 1 2-Cl1-C¢H, HNO;, 0 0| O
2-Cl1-C¢H, H 1 2-Cl1-C¢H, HNO, 0 0 0
2,4-Cl,-C¢H, H 1 2-Cl1-Cg¢H, HNO,; 0 0 0
4-Br-CgH, H| 1 [|2-Cl-cH, HNO, 0 0 0
CeH; CH;| 1 | 4-Cl-C¢H, HNO, 0 0 | —
CeH, CH;| 1 | 24-Cl,-C¢H, HNO;, 0 0| —
4-C1-CgH, CH;( 1 | 4-Cl-C¢H, HNO, 0 0 —
4-Cl1-CgH, CH;| 1 2,4-Cl,-CgHj; HNO, 0 0 —
5-C1-C,H,S **) H 1 2-Cl-C¢H, HNO; 0 0 —
2,4-Cl,-C H, H | 1 |2-CH;-CH, HNO, 0 0 0
2,4-Cl,-C¢H, H ( 1 |26-ClL-CiH; HNO, 0 (] 0
CeHs H 1 CeH; HNO; 0 + 0

2,4-Cl,-C¢Hj H 1 3-OCH;-CgH, HNO; 0 0 0 |
4-Cl-CgH, H 1 | 2-CH;-C¢H, HNO;, 0 0 0
4-Cl-CgH, H 1 2,6-Cl,-C¢Hj, HNO; 0 0 0
2,4-Cl,-C.H, H 0 | 4-NO,-C¢H, HNO, 0 0 0
2,4-Cl,-C¢Hj, H 1 4-OCH,;-C¢H, HNO, 0 0 0
4-C1-CgH, H | 1 |4-CH;-C.H, HCl-H,0 | 0 0 0
2,4-Cl,~C¢H, H| 1 |2-F-CgH, HNO, 0.{ 0 0
2,4-Cl,-C.H, H | 1 | 4-F-C¢H, HNO, 0 0 0
2,4-Cl,-C¢H, H 0 | 2,4-(NO,),-C¢Hj, HNO 0| + 0
2,4-Cl,-C¢Hj, H 0 | 4-NH,-CgH, zasada 0 + 0

0 =brak wzrostu
— = nie badano
*) 1. Erysipelothrix insidiosa
2. Staphylococcus hemolyticus
3. Streptococcus pyogenes
**) — tienyl.

Tabli¢a 3b

Badany
zwigzek

Dzialanie bakterio-
béjcze w stezeniu

10 ug/ml

1

2

3

JE NN E<CnOWOZErRuHQHET QW
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Ze wzgledu na wspomniane wyzej wtasciwosci
grzybobbjcze i bakteriobOjcze, zwigzki wytwarza-
ne sposobem wedlug wynalazku oraz ich addycyj-
ne sole z kwasami stanowig cenne skladniki czyn-
ne Srodkéw grzybobdjczych i bakteriobbéjczych. W
Srodkach tych zwigzki o wzorze 1 stosuje sie wraz
z odpowiednimi rozpuszczalnikami lub rozcienczal-
nikami, w postaci emulsji, zawiesin, dyspersji lub
masci, jak réwniez z nos$nikami stalymi lub p6i-
stalymi, ze zwyklymi mydiami, $§rodkami piorgcy-
mi i substancjami dyspergujacymi, ewentualnie z
dodatkiem znanych substancji o dzialaniu owado-
béjczym, grzybobdjczym i/lub bakteriobdjczym lub
z dodatkiem substancji obojetnych.

Jako stale noéniki stosuje sie rézne porowate
i sproszkowane substancje nieorganiczne lub or-
ganiczne, na przyklad tr6jfosforan wapniowy, we-
glan wapniowy w postaci preparowanej kredy lub
zmielonego wapienia, a takze kaolin, bolus, ben-
tonit, talk, krzemionke i kwas borowy, jak réw-
niez sproszkowany korek, trociny itp. Skladnik
czynny miesza sie z no$nikiem na przyklad przez
mielenie lub obojetny no$nik nasyca sie roztwo-
rem skladnika czynnego w latwo lotnym rozpusz-
czalniku, kt6éry nastepnie usuwa sie przez ogrze- -
wanie lub odsaczenie pod zmniejszonym ci§nie-
niem. Dodajac Srodkéw zwilzajgcych i/lub dysper-
gujacych, otrzymuje sie proszki dajgce sie zwil-
zaé.
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Jako obojetne rozpuszczalniki korzystnie stosuje
sie rozpuszczalniki nie bedace latwopalnymi, moz-
liwie nie majgce zapachu i nietoksyczne dla zwie-
rzat cieplokrwistych i roslin. Takimi rozpuszczalni-
kami sg oleje o wysokiej temperaturze wrzenia,
na przyklad oleje roSlinne i rozpuszczalniki o niz-
szej temperaturze wrzenia, majgce temperature
zaplonu powyzej 30°C, na przyklad izopropanol,
sulfotlenek dwumetylu, uwodornione naftaleny
i alkilonaftaleny. OczywiScie mozna stosowaé¢ mie-
szaniny rozpuszczalnik6w. Roztwory zwigzkéw o
wzorze 1 wytwarza sie w zwykly sposéb, ewen-
tualnie z dodatkiem substancji ulatwiajacych roz-
puszczanie. Srodki wediug wynalazku stosuje sie
réwniez w postaci emulsji lub zawiesin skladnika
czynnego w wodzie lub odpowiednim rozpuszczal-
niku obojetnym, jak réwniez w postaci koncentra-
tébw do wytwarzania takich emulsji, majacych z3-
dane stezenie. W tym celu skladnik czynny mie-
sza sie z Srodkiem dyspergujagcym lub emulguja-
cym. Sktadnik czynny moze tez byé rozpuszczony
lub zdyspergowany w odpowiednim obojetnym
rozpuszczalniku i mieszany zaraz lub péiniej z
substancjg dyspergujaca lub emulgujaca.

Mozna takze stosowaé no$niki poéistale, w po-
staci masei, past lub woskéw, do ktérych dodaje
sie skladnik aktywny, ewentualnie z dodatkiem
substancji utatwiajgcych rozpuszczanie i/lub emul-
gator6w. Przykladem takich no$nikéw jest waze-
lina. ‘

Srodki wedlug wynalazku mozna tez stosowaé
w postaci aerozoli, rozpuszczajgc lub dyspergujac
zwigzki o wzorze 1 w odpowiednich rozpuszczal-
nikach lub noé$nikach, na przykiad w dwufluoro-
dwuchlorometanie lub innych lotnych rozpuszczal-
nikach. Srodki w postaci aerozoli nadajg sie zwla-
szcza do zwalczania grzyboéw i bakterii w pomiesz-
czeniach zamknietych i do opryskiwania ro$lin w
celu zabezpieczenia ich przed zarazeniem grzyba-
mi lub bakteriami. Srodki wedlug wynalazku sto-
suje sie w znany spos6b, na przyklad przez opy-
lanie, opryskiwanie, smarowanie, nasycanie nimi
przedmiotéw lub zanurzaniu tych przedmiotéw w
cieklych srodkach. Stosowane z odpowiednimi no$-
nikami, §rodki wedlug wynalazku w postaci roz-
tworéw, zawiesin, proszk6w, emulsji, masci itp.
dzialajg silnie nawet przy znacznym rozcienczeniu,
na przyklad wynoszacym 0,1—10% wagowych w
stosunku do ilosci gotowego $rodka.

Srodki wedlug wynalazku mogg byé stosowane
we wszystkich postaciach, w jakich stosuje sie
znane $rodki grzybobbjcze i bakteriobbjcze, a mia-
nowicie w postaci zawiesin, proszk6w do opylania,
roztworéw, masci itp. Ponizej podano kilka przy-
kladowych receptur preparatow wedlug wynalaz-
ku. W przypadkach tych, o ile nie zaznaczono
inaczej, czeSci i procenty oznaczaja czeSci i pro-
centy wagowe.

Przyktad I. W celu otrzymania- preparatu
w postaci zawiesiny stosuje sie nastepujace sklad-
niki: 1 kg 1-[B-(p-chlorobenzyloksy)-fenyloetylo]-
-imidazolu, 2 litry technicznego ksylenu, 350 ml
Srodka powierzchniowo czynnego Atlox 4855 wy-
twarzanego przez Atlas Powder Co., Wilmington,
USA. Substancje czynng rozpuszcza sie w ksyle-
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nie, miesza z wodg i emulguje za pomocag Srodka
powierzchniowo czynnego.

Przyktltad II. W celu wytworzenia preparatu
w postaci proszku do opylania, 20 cze$ci 1-[2,4-
-dwuchloro-f-(p-chlorobenzyloksy) - fenyloetylo]-
-imidazolu miele sie w mlynie kulowym z 360
czeSciami talku, dodaje 8 czeSci oleiny i miele
dalej, a nastepnie dodaje 4 czeSci szlamowane]
kredy. Otrzymany proszek mozna latwo rozpylaé,
przy czym ma on duzg przyczepno$¢ i moze byé
stosowany do opylania roslin.

Przyktad III. W celu otrzymania proszkuw
roztworu, 5 czeSci 1-[p-chloro-f-(2,6-
-dwuchlorobenzyloksy)-fenyloetylo]-imidazolu - roz-
puszcza sie w 95 czeSciach alkilowanego maftalenu.
Otrzymuje sie preparat, ktéory nadaje sie do opry-
skiwania $cian, podt6ég itp.,, w celu chronienia ich
przed dzialaniem grzybow.

Przykltad IV. W celu otrzymania preparatu
w postaci pasty, 10 czeSci azotanu 1-[2,4-dwuchlo-
ro-B-(2,4-dwuchlorobenzyloksy) - fenyloetylo]-imi-
dazolu rozpuszcza sie w ogrzanej, cieklej mieszani-
nie 400 czeSci glikolu polietylenowego 400 i 590
czeScei glikolu polietylenowego 1500. Roztw6r mie-
sza sie chlodzac i otrzymuje sie pastowaty prepa-
rat, skuteczny przeciwko grzybom i bakteriom.

Zastrzezenia patentowe

1. Srodek do zwalczania grzybéw i bakterii,
znamienny tym, ze jako skladnik czynny zawiera
pochodng 1-(B-arylo)-etyloimidazolu o og6élnym
wzorze 1, w ktérym R, R; i R; oznaczajg atom
wodoru lub nizszy rodnik alkilowy, X oznacza
atom tlenu lub grupe NH, n oznacza liczbe cat-
kowitg O — 2, Ar oznacza rodnik fenylowy, ewen-
tualnie zawierajacy podstawniki, z ktérych co naj-
mniej stanowi atom chlorowca, nizszy rodnik alki-
lowy lub alkoksylowy, przy czym Ar moze takze
oznaczaé grupe tienylowa lub chlorowcotienylo-
wa, Ar’ oznacza rodnik a-tetralilowy lub rodnik
fenylowy, ewentualnie zawierajacy podstawniki, z
ktérych co najmniej jeden stanowi atom chlorow-
ca, nizszy rodnik alkilowy lub nizszg grupe alko-
ksylowg albo grupe cyjanowsg, nitrowag lub ami-
nowg, R’ oznacza atom wodoru, rodnik metylowy
lub etylowy, a R” oznacza atom wodoru lub rod-
nik metylowy, przy czym jezeli X oznacza grupe
NH, wéwczas R oznacza atom wodoru, gdy Ar’
oznacza podstawiony rodnik fenylowy, zawierajacy
co najmniej jedng grupe nitrowg lub aminowa,
woéwcezas X oznacza atom tlenu i n oznacza zero,
a gdy Ar’ oznacza rodnik ca-tetralilowy, woéwczas
X oznacza grupe NH i n oznacza zero, za§ gdy X
oznacza atom tlenu i Ar’ oznacza rodnik fenylowy
lub podstawiony rodnik fenylowy, zawierajacy co
najmniej jeden podstawnik bedacy atomem chlo-
rowca, nizszym rodnikiem alkilowym lub alkoksy-
lowym albo grupa cyjanowsg, wéwczas n oznacza
liczbe 1 lub 2, albo terapeutycznie czynng sél ad-
dycyjng tej pochodnej z kwasem, przy czym po-
chodna ta lub jej s6l jest zmieszana ze znanym
no$nikiem.

2. Srodek wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze
jako skladnik czynny zawiera zwigzek o ogbélnym
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wzorze 1, w ktéorym R, R;,, R,, R, X i n majg
znaczenie podane w zastrz. 1, R” oznacza atom
wodoru, Ar oznacza rodnik fenylowy, chlorowco-
fenylowy, dwuchlorowcofenylowy, nizszy rodnik
alkilofenylowy, mnizszy rodnik alkoksyfenylowy,
rodnik tienylowy 1lub chlorowcotienylowy, przy
czym chlorowiec wystepujacy w tych rodnikach
ma cigzar atomowy mniejszy niz 80, Ar’ oznacza
rodnik fenylowy, chlorowcofenylowy, dwuchlorow-
cofenylowy, nizszy rodnik alkilofenylowy, nizszy
rodnik alkoksyfenylowy, rodnik nitrofenylowy,
dwunitrofenylowy, aminofenylowy lub a-tetralilo-
wy, przy czym chlorowiec wystepujacy w tych
rodnikach ma ciezar atomowy mniejszy miz 80
i gdy X oznacza grupe NH, woéwczas R oznacza
atom wodoru. Gdy Ar’ oznacza rodnik nitrofeny-
lowy, dwunitrofenylowy lub aminofenylowy, wow-
czas X oznacza atom tlenu, a n oznacza zero, a
gdy Ar’ oznacza rodnik a-tetralilowy, woéwczas X
oznacza grupe NH i n oznacza zero, za$§ gdy X
oznacza atom tlenu i Ar’ oznacza rodnik fenylowy,
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chlorowcofenylowy, dwuchlorowcofenylowy, nizszy
rodnik alkilofenylowy lub mnizszy rodnik alkoksy-
fenylowy, woéwczas n oznacza liczbe 1 lub 2, przy
czym substancja czynna moze wystepowaé w po-
staci soli addycyjnej zwiazku o wzorze 1 z kwa-
sem.

3. Srodek wedlug zastrz. 2, znamienny tym, zZe
jako skladnik czynny zawiera 1-[f-(p-chlorobenzy-
loksy)-fenyloetylo]-imidazol.

4, Srodek wedlug zastrz. 2, znamienny tym, ze
jako sktadnik czynny zawiera 1-[2,4-dwuchloro-f-
-(p-chlorobenzyloksy)-fenyloetylo]-imidazol.

5. Srodek wedlug zastrz. 2, znamienny tym, Ze
jako skladnik czynny zawiera 1-[2,4-dwuchloro-f-
-(2,4-dwuchlorobenzyloksy)-fenyloetylo]-imidazol.

6. Srodek wedlug zastrz. 2, znamienny tym, ze
jako skiadnik czynny zawiera 1-[2,4-dwuchloro-fi-
-(2,6-dwuchlorobenzyloksy)-fenyloetylo]-imidazol.

7. Srodek wedlug zastrz. 2, znamienny tym, ze
jako skladnik czynny zawiera 1-[p-chloro-8-(2,6-
-dwuchlorobenzyloksy)-fenyloetylo]-imidazol.
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