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Amino-5-nitropyrimidin-Derivate.

@ Die neuen insektiziden und ektoparasitiziden Verbin-
dungen entsprechen der Formel
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worin
R; Wasserstoff, die Isopropyl- oder die Cyclopropylgrup-
pe bedeutet. Die neuen Wirkstoffe eignen sich vor allem
zur Bekdmpfung von Hygieneschidlingen und Ektopara-
siten aus der Ordnung Diptera. Sie sind gegen alle Ent-
wicklungsstadien der Insekten, insbesondere gegen Lar--
ven, wirksam.
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PATENTANSPRUCHE
1. Verbindungen der Formel I
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worin R1 Wasserstoff, die Isopropyl- oder die Cyclopropyl-
gruppe bedeutet.

2. 2-Cyclopropylamino-4,6-diamino-5-nitropyrimidin als
Verbindung geméss Anspruch 1.

3. Verfahren zur Herstellung der Verbindungen geméss
Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass man Verbin-
dungen der Formeln IIa bis Ile
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worin Ri die unter Formel I in Anspruch 1 angegebenen
Bedeutungen besitzt und die Reste Zi, Z: und Zs Halogen-
atome oder den Rest -X-Ra darstellen, in welchem X Sauer-
stoff, Schwefel, die Sulfinyl- oder die Sulfonylgruppe und R+
Wasserstoff, Alkyl, Alkenyl, Alkinyl, substituiertes Alkyl,
Cycloalkyl, Phenyl oder substituiertes Phenyl sind, bei Tem-

peraturen von —60° bis 160°C in Gegenwart von Losungs-
und/oder Verdiinnungsmitteln mit den entsprechenden Ver-
bindungen NH3, NH2-<J und NHz-R1, worin Ri die unter
Formel Iin Anspruch 1 angegebenen Bedeutungen besitzt,

5 umsetzt.

4, Verwendung von Verbindungen gemiss den
Anspriichen 1 und 2 zur Bekdmpfung von Schidlingen.

5. Verwendung gemiss Anspruch 4 zur Bekdmpfung von
Insekten der Ordnung Diptera.

6. Verwendung gemiss Anspruch 4 zur Bekdmpfung von
Ektoparasiten.

7. Verwendung gemiss Anspruch 5 zur Bekdmpfung von
Insekten der Familien Culcidae, Simuliidae, Tipulidae, Mus-
cidae und Calliphoridae.

8. Verwendung gemiss Anspruch 7 zur Bekimpfung von
Insekten der Gattung Lucilia.
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Die vorliegende Erfindung betrifft neue insektizide und
ektoparasitizide Amino-5-nitropyrimidin-Derivate und
deren Salze, ihre Herstellung und ibre Verwendung zur
Bekampfung von Insekten, darunter vor allem von ektopara-
25 sitdren Insekten.
Die Amino-5-nitropyrimidine entsprechen der allge-
meinen Formel
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40 R1 Wasserstoff, die Isopropyl- oder die Cyclopropylgruppe
bedeutet.

Unter Salzen der Amino-5-nitropyrimidin-Derivate der
Formel I sind solche mit starken Mineralsduren wie beispiels-
weise mit Halogenwasserstoffsiure oder Schwefelsdure zu

45 verstehen.

Die Verbindungen der Formel I kénnen nach an sich
bekannten Methoden (vgl. DE-OS 2 223 644; CH-PS 574 206;
D.J. Brown, Heterocyclic Compounds, The Pyrimidines
Supplement 1) hergestellt werden, indem man nucleofuge

50 Gruppen in der 2-, 4-, und/oder 6-Stellung von 5-Nitropyri-
midinen gegen gegebenenfalls substituierte Aminogruppen
austauscht.

Die Reaktion wird bei Temperaturen von —60° bis 160°C
in Gegenwart eines Losungs- und/oder Verdiinnungsmittels,

ss gegebenenfalls in Gegenwart eines siurebindenden Mittels
und bei Druckbedingungen von 0,1 MPa bis 10 MPa durch-
gefiihrt.

Als Losungs- oder Verdiinnungsmittel kommen fiir die
Umsetzungen Wasser, Ketone wie Aceton oder Methyléthyl-

¢ keton, Ather und stherartige Verbindungen wie Dioxan oder
Tetrahydrofuran, aliphatische und aromatische Kohlenwas-
serstoffe und Halogenkohlenwasserstoffe , ferner Nitrile wie
Acetonitril, N,N-dialkylierte Amide wie Dimethylformamid
oder Sulfoxide wie Dimethylsulfoxid, sowie Gemische

65 solcher Losungsmittel untereinander in Betracht.

Als siurebindende Mittel sind fiir das Verfahren anorga-
nische Basen wie Alkalimetall- und Erdalkalimetall-hydro-
xide, -hydrogencarbonate und -carbonate am besten ge-
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eignet. Es kommen aber auch organische Basen, besonders Nitriergemisch (HNO: + H2S04) bei Temperaturen von
tertidire Amine wie Trialkylamine, Dialkylamine, Pyridin —50° bis 150°C und anschliessender Einfithrung von Halo-
und Pyridinbasen in Frage. Ebenso kann die jeweilige Amin-  genatomen mit Hilfe von Phosphorhalogeniden wie POCls,
komponente, im Uberschuss eingesetzt, als siurebindendes PCls, PBrs, PCl3 oder mit Thionylchlorid bzw. Thionyl-

Mittel dienen. 5 bromid erhalten.
Als Ausgangsstoffe dienen 5-Nitropyrimidin-Derivate der Ferner konnen die Verbindungen der Formel I analog zu
Formeln Ila-~IIe: bekannten Methoden (vgl. J. Org. Chem. 26 (1960) 455) durch

Nitrierung der entsprechend substituierten Triaminopyrimi-
dine wie folgt hergestellt werden:
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YA Uberraschenderweise wurde nun gefunden, dass die Verbin-
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dungen der Formel I eine ausgeprigte larvizide Wirkung auf
25 Insektenlarven, vorzugsweise auf Dipterenlarven, besitzen.
Die Wirkstoffe der Formel I konnen vor allem zur
(ILc), Bekdmpfung von Hygieneschidlingen und von tierischen
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R —Hl\{ N/ \Z Ektoparasiten aus der Ordnung Diptera und den Familien
1 [ 2 Culcidae, Simuliidae, Tipulidae, Muscidae und Callipho-
NOZ 30 ridae, sowie der Gattung Lucilia aus der Familie Callipho-
ridae eingesetzt werden.

Die Verbindungen der Formel I konnen fiir sich allein oder
in Mitteln zusammen mit geeigneten Trigern und/oder
Zuschlagstoffen eingesetzt werden. Geeignete Triger und

35 Zuschlagstoffe konnen fest oder fliissig sein und entsprechen
den in der Formulierungstechnik iiblichen Stoffen wie z.B.
natiirlichen oder regenerierten Stoffen, Lésungs- und/oder

Dispergiermitteln.
NH_Q Z 1 Die Herstellung von Mitteln, welche die neuen Wirkstoffe
| | 40 enthalten, erfolgt in an sich bekannter Weise durch inniges
X X Vermischen und/oder Vermahlen von Wirkstoffen der
]{ Ii' (11d), P{ 1}] (IIe) Formel I mit geeigneten Tragerstoffen, gegebenenfalls unter

' * Zusatz von gegeniiber den Wirkstoffen inerten Dispergier-

V 4

ZB/ \-/ \\IH-R NH; \'/ \\]H-R 1 oder Losungsmitteln. Die Mittel konnen in folgenden Aufar-
l 1 | 45 beitungsformen vorliegen und angewendet werden:

NO 9 NO
2 Feste Aufarbeitungsformen: Stdubemittel, Streumittel,

Granulate, Umhiillungsgranulate, Impréagnierungsgranulate
und Homogengranulate, Premix (Futterzusatz)

worin Ri die unter Formel I angegebenen Bedeutungen 50

besitzt und die Reste Zi, Z> und Z3 nucleofuge Gruppen dar- Fliissige Aufarbeitungsformen:

stellen, vorzugsweise Halogenatome, insbesondere Chlor-

atome, oder den Rest -X~R4, in welchem X fiir Sauerstoff, a) in Wasser dispergierbare Wirkstoffkonzentrate: Spritz-

Schwefel, die Sulfinyl- oder die Sulfonylgruppe und Ra fiir pulver (wettable powders), Pasten, Emulsionen;

Wasserstoff, Alkyl, Alkenyl, Alkinyl, substituiertes Alkyl, ss b) Losungen: Sprithmittel (Aerosole).
Cycloalkyl, Phenyl oder substituiertes Phenyl stehen. Die

Gruppe -X-Ruist insbesondere Ci-Cs-Thioalkyl oder Ci-Cs- Die erfindungsgemissen Wirkstoffe entfalten ihre entwick-
Alkoxi. lungshemmende Wirkung in erster Linie gegen Larven oder
Beispiele solcher, grosstenteils aus der Literatur bekanter Puppen von Insekten, vorzugsweise der Ordnung Diptera.
Ausgangsstoffe sind: 6  Zur Bekdmpfung von auf Tieren parasitierenden Insekten
2,4,6-Trichlor-5-nitropyrimidin und 2-Methylthio-4,6- und ihrer Entwicklungsstadien eignen sich solche Formulie-
dichlor-5-nitropyrimidin. rungen der erfindungsgemaéssen Verbindungen, die eine ver-
Als Ausgangsstoffe verwendete Nitropyrimidine kénnen zbgerte Freisetzung der Wirkstoffe der Formel Iim Ver-
beispielsweise nach bekannten Verfahren (vgl. DE-OS dauungstrakt der Tiere bewirken. Dariiber hinaus wird durch

2520 381; Houben-Weyl Bd. 10/1 S. 463-889) durch Nitrie- 65 die orale Verabreichung von Verbindungen der Formel I
rung entsprechender Hydroxy-pyrimidine (6-Hydroxy-pyri-  oder die sie enthaltenden Mittel an Tiere die Entwicklung
midine, 4,6-Dihydroxy-pyrimidine und 2,4,6-Trihydroxypy-  von Insekten in den tierischen Ausscheidungen (Faeces flora)
rimidin) mit Salpetersdure + Eisessig/Trifluoressigsiure, verhindert und damit fiir die Freihaltung der Viehstallungen
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von Insekten und ihren Entwicklungsstadien wie beispiels-
weise Larven gesorgt.

Herstellung von Wirkstoffen

Beispiel 1

Zu einer Losung von 100 g 4,6-Dichlor-2-methylthio-5-
nitropyrimidin in 500 ml Dioxan werden wihrend 6 Stunden
NH;-Gas im Uberschuss eingeleitet. Nach dem Abkiihlen
verdiinnt man mit 500 ml Wasser, filtriert und reinigt den
Riickstand durch Aufkochen in Dioxan. Auf diese Weise
erhilt man das 4,6-Diamino-2-methylthio-5-nitro-pyrimidin
mit einem Schmelzpunkt 260-262°C in einer Ausbeute von
75%d.Th.

Beispiel 2

20 g 4,6-Diamino-2-methylthio-5-nitropyrimidin werden
im Druckrohr mit 20 g Cyclopropylamin und 40 ml Dioxan
wihrend 6 Stunden auf 140°C erhitzt. Nach dem Erkalten
wird das Reaktionsgemisch mit Waser verdiinnt und filtriert.
Der Riickstand ergibt nach der Reinigung durch Kristallisa-
tion aus Athanol das 4,6-Diamino-2-cyclopropylamino-5-
nitropyrimidin mit einem Schmelzpunkt von 180-183°Cin
einer Ausbeute von 50% d.Th.

Beispiel 3

Zu einer Losung von 24 g (0,1 M) 4,6-Dichlor-2-methyl-
thio-5-nitropyrimidin in 200 ml Athanol werden bei —20°C
13,8 (0,2 M) Cyclopropylamin zugetropft. Nach 2-stiin-
digem Riihren bei Raumtemperatur werden 100 m! H20
zugesetzt und filtriert. Nach Reinigung mit Athanol erhlt
man das 4-Cyclopropylamino-6-chlor-2-methylthio-5-nitro-
pyrimidin mit einem Schmelzpunkt von 77-79°C in Form
von gelben Kristallen in einer Ausbeute von 70% d.Th.

Beispiel 4
Zu einer Losung von 13 g (0,1 M) 4-Cyclopropylamino-6-
chlor-2-methylthio-5-nitropyrimidin in 200 ml Dioxan wird

wihrend 4 Stunden bei 100°C NH3-Gas im Uberschuss einge-

leitet. Anschliessend wird das Losungsmittel unter vermin-
dertem Druck abdestilliert und der Riickstand mit Wasser
verriihrt und abfiltriert. Durch Reinigen des Riickstandes
durch Kristallisation aus Athanol/Dioxan erhilt man das
4-Amino-6-cyclopropylamino-2-methylthio-5-nitropyri-
midin mit einem Schmelzpunkt von 198-200°C in einer Aus-
beute von 80% d.Th.

Beispiel 5

3 g 4-Amino-6-Cyclopropylamino-2-methylthio-5-nitro-
pyrimidin werden zusammen mit 6 g Cyclopropylamin und
10 ml Dioxan im Druckrohr wihrend 4 Stunden auf 140°C
erhitzt. Nach dem Erkalten wird das Reaktionsgemisch mit
Wasser verdiinnt und filtriert. Aus dem Riickstand erhilt
man durch Kristallisation aus Dioxan 1,2 g 4-Amino-2,6-
dicyclopropylamino-5-nitropyrimidin mit einem Schmelz-
punkt von 215-216°C.

Verbindungstabelle I
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Nr. R: Physikal. Daten (°C)
1 H Fp. 180-183

57 - Fp.215-216
3 ~-CH(CHz3): Fp. 178-181

Als eines der bevorzugten Insektizide ist das 2-Cyclopro-
» pylamino-4,6-diamino-5-nitropyrimidin und seine Salze
anzusehen.

Biologische Priifung
Beispiel 6
25 Testsubstanzen: Wirkstoffe der Formel I formuliert als
WP 25 oder als wissrige Losung oder Suspension der
Hydrochloride
Testtier: Lucilia sericata (Blowfly), frisch geschliipfte
Larven (I)
3 Konzentration: 250 ppm Aktivsubstanz
Testmethode: 1 ml einer wissrigen Suspension bzw.
Losung der Aktivsubstanz mit einem Wirkstoffgehalt von
1000 ppm wird mit 3 ml eines speziellen Larvenzuchtme-
diums bei 50°C vermischt, so dass eine homogene Mischung
35 von 250 ppm Wirkstoffgehalt entsteht. Pro Probe werden ca.
30 Lucilia-Larven eingesetzt. Nach vier Tagen wird die Mor-
talitit bestimmt.

Die Verbindungen der Formeln I erzielen in diesem Test
40 eine gute Wirkung (mindestens 80% Abtotung); die Verbin-
dung Nr. 1 der Tabelle I bewirkt eine 100%ige Abtotung.

Beispiel 7
Testsubstanzen: Wirkstoffe der Formel I formuliert als WP
45 25 oder als wissrige Losung oder Suspension der Hydrochlo-
ride
Testtier: Lucilia cuprina, frisch geschliipfte Larven (Sta-
dium I)
Konzentration: 100 ppm Aktivsubstanz
50 Testmethode: 1 ml einer wissrigen Suspension bzw.
Losung der Aktivsubstanz mit einem Wirkstoffgehalt von
500 ppm wird mit 4 ml eines speziellen Larvenzuchtmediums
bei 50°C vermischt, so dass eine homogene Mischung von
100 ppm Wirkstoffgehalt entsteht. Pro Probe werden ca. 50
ss schlupffihige Eier eingesetzt. Nach vier Tagen wird die Mor-
talitit der geschliipften Larven bestimmt.

Die Verbindungen der Formel I erzielen in diesem Test
eine gute Wirkung (mindestens 80% Abtotung); die Verbin-
60 dung Nr. 1 der Tabelle I bewirkt eine 100%ige AbtStung.
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