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Syntéza esterov kyseliny
trans-2,2-dichlér-3-fenyleyklopropankarboxylovej
a kyseliny (- )-trans-chryzantémovej

P. WINTERNITZ, E. BESKA, E. SOHLER, P. RAPOS

T yskumny ustav agrochemickej technoligie,
Bratislava

Syntetizovalo sa sedem esterov kyseliny ¢rans-2,2-dichlér-3-fenyleyklopro-
pdnkarboxylovej a kyseliny (4 )-trans-chryzantémovej. Syntetizované latky
nemaji pozoruhodnejsi insekticidny uéinok.

Syntetické pyretroidy st litky chemickou Struktirou pribuzné pyretrinom a cineri-
nom, prirodzenym insekticidnym zlozkdm extraktu z kvetov niektorych druhov rastlin
rodu Chrysanthemum L. Su to kontaktné insekticidy s neobyéajne rychlym omracéujicim
U¢inkom a vysokou toxicitou pre hmyz a sti¢asne s nepatrnou toxicitou pre teplokrvnych
zivocichov. Pri pouzivani pyretroidov nedochddza k wvzniku rezistentnych kmenov
hmyzu. Tdto skutoénost zvyrazinuje vyznam pyretroidov najméi v suvislosti s rychle sa
Siriacou rezistenciou hmyzu voéi chlérovanym uhlovodikom a organofosforovym insekti-
cidom. Zo zndmych pyretroidov komerény vyznam nadobudli aletrin, furetrin a cykletrin.
Priblizne rovnak Géinnost ako aletrin maji dosahovat jeho derivity, v ktorych kyselina
chryzantémovd je nahradend kyselinou #rans-2,2-dichlér-3-fenyleyklopropdnkarboxylo-
vou [1].

Nové Struktury pyretroidov si v poslednych rokoch chrénila japonskd firma Sumitomo
[2—4]. Ide o estery kyseliny chryzantémovej, resp. kyseliny pyretrovej s N-hydroxy-
metylftalimidmi, N-hydroxymetylmaleinimidmi a N-hydroxymetylglutarimidmi.

Cielom préce bolo pripravit niekolko novych typov pyretroidov, v ktorych na rozdiel
od dosial znémych sme nahradili alkoholickt ¢ast a v niektorych pripadoch aj kyselinovit
“ast molekuly lahsie dostupnymi litkami.

Experimentalna éast

Chlorid kyseliny trans-2,2-dichlér-3-fenylcyklopropdnkarboxylovej

Reakciou etylesteru kyseliny skoricovej s praskovym trichléroctanom sodnym sme
ziskali etylester kyseliny ¢rans-2,2-dichlér-3-fenyleyklopropankarboxylovej (b. v. 93 °C,
0,01 torr). Kyslou hydrolyzou vzniknutd volnd kyselina mala b. t. 109—110 °C (n-pentdn—
—cyklohexédn) [5]. Realkeiou s tionylchloridom sme ziskali chlorid kyseliny trans-2,2-di-
chlér-3-fenyleyklopropdnkarboxylovej s b. v. 112—113 °C (8 torr) [1].

Kyselina (+ )-trans-chryzantémovd

Roztok 100 g extraktu z pyretrovych kvetov (ca 20 9% obsah insekticidnych zloziek)
a 11,22 g hydroxidu draselného v 400 ml etanolu (90 %-ny) sme 5 hodin varili pod
spatnym chladiéom. Po skonéeni hydrolyzy sme oddestilovali 375 ml zmesi etanol—voda.
Posledné zvysky rozpustadla sa oddestilovali za zniZeného tlaku. Do odparku sme pridali
500 ml vody a 200 ml benzénu a zmes sme dokladne pretrepali. Spodntt vodnu vrstvu sme
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oddelili a extrahovali éterom (3 X 100 ml). Z vodnej vrstvy po okysleni koncentrovanou
kyselinou solnou sa vyluédila tmavé olejovitd zmes karboxylovych kyselin. Po jej pretre-~
pani s éterom (5 X 100 ml) sme spojené éterové extrakty vysusili bezvodym siranom
sodnym, odfarbili aktivnym uhlim a prefiltrovali. Jasnozlty roztok sme pretrepali s na-
sytenym vodnym roztokom hydrouhliditanu sodného (10 X 100 ml) a vodny roztok sme
okyslili koncentrovanou kyselinou solnou. Ziskant zmes karboxylovych kyselin sme
opét extrahovali éterom (3 X 100 ml), éterovy roztok sme preprali s vodou, vysusili
a rozpustadlo oddestilovali. Odparok vaziaci 8 g sme rozpustili v 50 ml n-pentdnu, mala
nerozpustnit ¢ast sme oddelili filtrdciou a filtrat sme zahustili do sucha. ZvySok sme
predestilovali s vodnou parou a destildt sme pretrepali s n-pentdnom (3 X 100 ml). Po
vysuSeni extraktu a oddestilovani rozpustadla sme ziskali surovy produkt o véhe 4,3 g.
Frakdénou destildciou sme ziskali 3,8 g kyseliny (4 )-trans-chryzantémovej s b. v. 92—93 °C
(0,2—0,3 torr), n¥ = 1,4753 [6].

Analyza

Pre C,,H,,0, (M = 168,23)
vypoditané: 71,39 9% C, 9,59 % H;
zistené: 71,16 9% C, 9,31 9% H.

Chlorid kyseliny (+ )-trans-chryzantémovej

Roztok 3,36 g (0,02 mélu) kyseliny (4 )-trans-chryzantémovej a 4,76 g (0,04 moélu)
redestilovaného tionylchloridu v 50 ml bezvodého n-penténu sme 13 hodin varili pod
spiatnym chladiéom. Po skonéeni reakcie sme za zniZeného tlaku oddestilovali rozpustadlo
a nadbytok tionylchloridu. Ziskali sthe 3,68 g chloridu kyseliny (+ )-trans-chryzantémovej
vo forme jasnozltého oleja, ktory sme pre dalSie syntézy neéistili.

3,4-Dichlor-2(5H )-furanon-5-yl-ester kyseliny
trans-2,2-dichlor-3-fenyleyklopropdnkarboxylovej (111)

Zmes 4,99 g (0,02 mélu) chloridu kyseliny trans-2,2-dichlér-3-fenyleyklopropénkarbo-
xylovej, 3,39 g (0,02 mdlu) kyseliny mukochlérovej a 100 ml bezvodého xylénu sme
2 hodiny varili pod spétnym chladiéom. Po skonéeni vyvoja chlorovodika sme hnedozlty
recakény roztok pretrepali s nasytenym vodnym roztokom hydrouhli¢itanu sodného
(2 X 50 ml) a potorn s vodou. Po oddeleni a vysuSeni xylénovej vrstvy sme rozpustadlo
oddestilovali za zniZeného tlaku. ZvySok vdziaci 7,4 g sme prekrystalizovali z etanolu
a potom dvakrit z n-pentdnu. Ziskali sme 2,3 g bezfarebnej krystalickej ldatky (b. t.
121 — 122,5 °C).

Analyza

Pre C,,H,C1,0, (M = 382,04)
vypoditané: 44,00 9 C, 2,11 9% H, 37,11 9, Cl;
zistené: 44,31 9 C, 2,19 % H, 37,27 9, Cl.

3-Fenoxy-4-chlor-2(5H )-furanon-5-yl-ester kyseliny
trans-2,2-dichlor-3-fenylcyklopropdnkarboxylovej (1V)

Zmes 4,99 g (0,02 mdlu) chloridu kyseliny trans-2,2-dichlér-3-fenyleyklopropdankarbo-
xylovej, 4,563 g (0,02 mélu) kyseliny fenoxymukochlérovej (3-fenoxy-4-chlér-5-hydroxy-
-2(5H)-furanén) a 50 ml bezvodého xylénu sme 2 hodiny wvarili pod spétnym chladi¢om.



Syntéza novych pyretroidov 377

Po pretrepanisvodnym roztokom hydrouhli¢itanu sodného a s vodou sme xylénovi vrstvu
vysusili a rozpustadlo za zniZzeného tlaku oddestilovali. ZvySok o véhe 7,6 g vykrystalizo-
val az po niekolkych dnoch. Krystalizdciou zo zmesi n-pentdn—chloroform sme ziskali
3,4 g krystalickej latky o b. t. 124—127 °C. Po opakovanej krystalizdcii a odfarbeni
aktfvnym uhlim sme dostali 2,8 g bezfarebnej krystalickej latky s b. t. 130—131 °C.
Vytazok je 31,8 9.

Analyza
Pre C,,H,;C1,0; (M = 439,69)

vypocitané: 54,61 9% C, 2,98 9% H, 24,20 9, Cl;
zistend: 54,90 % C, 3,30 % H, 24,25 9, Cl.

3,4-Dichlér-2(5H )-furanon-5-yl-ester kyseliny (- )-trans-chryzantémovej (V)

Zmes 5,6 g (0,03 mélu) chloridu kyseliny (+)-trans-chryzantémovej, 5,07 g (0,03 mdlu)
kyseliny mukochlérovej a 80 ml bezvodého benzénu sme 4 hodiny varili pod spédtnym
chladi¢om. Po oddestilovani rozpustadla sme zvySok véaziaci 10,5 g opidtovne rozpustili
v 200ml chloroformu. Chloroformovy roztok sme pretrepali s nasytenym vodnym
roztokom hydrouhli¢itanu sodného a potom s vodou. Po vysuSeni bezvodym siranom
sodnym sme roztok odfarbili aktivnym uhlim a rozpusStadlo oddestilovali za zniZeného
tlaku. ZvysSok bol jasnozlty husty olej o vahe 9 g, ktory ani po dlhSom ¢éase nevykrystali-
zoval. Po rozpusteni v 100 ml n-pentdnu a opatovnom odfarbeni aktivnym uhlim sme
rozpustadlo oddestilovali za zniZzeného tlaku. Ziskali sme jasnozlty olejovity produkt
o véhe 7,9 g s n¥) = 1,5100. Vytazok je 82,6 %.

Analyza
Pre C,,H,,C1,0, (M = 319,19)

vypoditané: 52,66 % C, 5,10 % H, 22,21 9 Cl;
zistend: 52,68 % C, 5,06 % H, 22,35 9 CI.

3-Fenoxy-4-chlér-2(5H )-furanon-§-yl-ester kyseliny (+ )-trans-chryzantémovej (V1)

Zmes 3,73 g (0,02 mélu) chloridu kyseliny (+ )-frans-chryzantémovej, 4,53 g (0,02 mélu)
kyseliny fenoxymukochlérovej (3-fenoxy-4-chlér-5-hydroxy-2(5H)-furanén) a 50 ml bez-
vodého benzénu sme 4 hodiny varili pod spédtnym chladiéom. Po skondeni reakcie sme
rozpustadlo oddestilovali a zvySok sme rozpustili v 50 ml chloroformu. Chloroformovy
roztok sme pretrepali s nasytenym roztokom hydrouhliditanu sodného a s vodou. Po vy-
suSeni siranom sodnym sme chloroform oddestilovali za zniZeného tlaku. ZvysSok vo forme
bezfarebného oleja vazil 7,28 g; n¥d = 1,5340. Vytazok je 96,6 %.

Analyza
Pre C,;H,,C10; (M = 376,84)

vypoditand: 63,75 %, C, 5,61 9% H, 9,43 9, Cl;
zistené: 63,64 9% C, 5,70 % H, 9,65 9 Cl.
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N-Ftalimidometylester kyseliny trans-2,2-dichlér-3-fenylcyklopropdnkarboxylovej (VII)

Zmes 2,49 g (0,01 mdlu) chloridu kyseliny #rans-2,2-dichlér-3-fenyleyklopropankarbo-
xylovej, 1,77 g (0,01 mdlu) N-hydroxymetylftalimidu, 2,37 g (0,03 moélu) bezvodého
pyridinu a 40 ml bezvodého benzénu sme za mieSania zahrievali 5 hodin na teplotu
60—65 °C. Po skonéeni reakcie sme zmes obsahujicu suspendovany pyridiniumchlorid
pretrepali so zriedenou kyselinou solnou, s nasytenym vodnym roztokom hydrouhliditanu
sodného a nakoniec s vodou. Benzénovi vrstvu sme po vysuSeni zbavili rozpastadla
destildciou za znizeného tlaku. Zvysok o vahe 3,1 g predstavuje vytazok 79,5 9%; b. t.
161—162 °C (etanol).

Analyza

Pre C,,H,,CI,NO, (M = 390,23)
vypoditané: 18,17 9; Cl, 3,59 9% N;
zistené: 18,23 9, Cl, 3,60 % N.

2-Cyklohexylfenylester kyseliny
trans-2,2-dichlor-3-fenylcyklopropdnkarboxylovej (VIII)

Zmes 2,49 g (0,01 mdlu) chloridu kyseliny ¢rans-2,2-dichlér-3-fenyleyklopropankarbo-
xylovej, 1,76 g (0,01 mdlu) 2-cyklohexylfenolu, 2,37 g (0,03 mélu) bezvodého pyridinu
a 40 ml bezvodého benzénu sme za mieSania varili 4 hodiny pod spétnym chladicom.
Reakénii zmes sme pretrepali so zriedenou kyselinou solnou, s nasytenym vodnym
roztokom hydrouhli¢itanu sodného a nakoniec s vodou. Z benzénovej vrstvy po jej vy-
suSeni sme rozpustadlo oddestilovali za znizeného tlaku. ZvySok véziaci 3,67 g po nie-
kolkych drioch vykrystalizoval. Po kryStalizécii z etanolu sme ziskali bezfarebné ihlicky
o vahe 3,2 g s b. t. 105 °C. Vytazok je 82,3 9.

Analyza

Pre C,,H,,C1,0, (M = 389,33)
vypocitané: 67,85 9, C, 5,69 % H, 18,20 9, Cl;
zistené: 67,96 9 C, 5,90 % H, 18,55 9, Cl.

3,3-Dimetyl-5-cyklohexen-1-on-5-yl-ester kyseliny
trans-2,2-dichlér-3-fenylcyklopropdnkarboxylovej (IX )

Zmes 2,49 g (0,01 molu) chloridu kyseliny trans-2,2-dichlér-3-fenyleyklopropdnkarbo-
xylovej, 1,40 g (0,01 mdlu) 5,5-dimetyldihydrorezorcinolu, 2,37 g (0,03 mélu) bezvodého
pyridinu a 40 ml bezvodého benzénu sme za mieSania zahrievali 5 hodin na vodnom
kupeli. Reakénu zmes sme pretrepali so zriedenou kyselinou solnou, s nasytenym vodnym
roztokom hydrouhligitanu sodného a nakoniec s vodou. Z benzénovej vrstvy sme po jej
vysuleni oddestilovali rozptstadlo za zniZeného tlaku. Jasnozlty zvysok o vahe 2,7 g
postupne stuhol na sklovitu ldtku, ktord sa z organickych rozpustadiel nedala prekrystali-
zovat. Vytazok je 76,4 %.

Analyza
Pre C,sH,,C1,0; (M = 353,25)
vypoéitané: 61,20 9 C, 5,13 9% H, 20,07 9 Cl;

zistend: 61,01 % C, 5,09 % H, 20,10 9 Cl.
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Vysledky a diskusia

K insekticidne najuéinnej$im pyretroidom patria estery cyklopentenolénu (I).
Vychddzajie zo Struktirnej podobnosti s kyselinou mukochlérovou (11), povazovali
sme za zaujimavé pripravit na jej bdze nové typy pyretroidov a preskamat ich
insekticidnu uc¢innost:
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Sledovali sme i moznost nahradit kyselinu chryzantémova kyselinou trans-2,2-
-dichlér-3-fenyleyklopropankarboxylovou. S uspechom sa tdto ndhrada uskutoénila
pri pyretroidoch na baze cyklopentenolénu [1]. Pokdsili sme sa rozsirit tento poznatok
aj na niektoré dalSie alkoholy, ako je N-hydroxymetylftalimid, 2-cyklohexylfenol
a 5,5-dimetyldihydrorezorcinol.

Pripravili sme sedem novych pyretroidov — esterov kyseliny trans-2,2-dichlér-
-3-fenylcyklopropankarboxylovej a kyseliny (- )-trans-chryzantémovej.
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Insekticidnu Gc¢innost zldéenin sme stanovili na muche domacej (Musca domestica)
topikdlnou metédou a na zrniarovi ¢iernom (Calandra granaria) metédou Petriho
misiek. Zistili sme, Ze testované litky maji len nepatrny, vcelku bezvyznamny
insekticidny uéinok.

Ak uvézime, Ze medzi geometrickymi izomérmi aletrinu moéze byt aZ stondsobny
rozdiel v iéinnosti vo¢i muche domaécej, nie je prekvapujuce, Ze i t4 najmensia zmena
zdkladnej Struktiary -mé dalekosiahle désledky pre insekticidnu téinnost. K insekti-
cidne najuéinnej§im analégom aletrinu patria tie, ktoré maji na cyklopentenoléno-
vom kruhu rovny f-nenasyteny boény retazec (R vo vzorei I).

Nasytené boéné retazce znizuju insekticidnu déinnost. Znizent Géinnost maji aj
analdgy s chléralkenylovym radikdlom. Jednou z pri¢in nizkej Géinnosti nami synteti-
zovanych litok méze byt chlérovd, resp. fenoxylovd skupina v polohe 3. S ohladom
na poloacetdlovy charakter hydroxylovej skupiny pri kyseline mukochlérovej (II)
mozno predpokladat pri jej derivitoch zvySend citlivost voéi hydrolytickému Stiepe-
niu, ¢o méze byt dalSou pri¢inou nizkeho insekticidneho uéinku.

Z poznatku, ze N-ftalimidometylester kyseliny trans-2,2-dichlér-3-fenyleyklopro-
pinkarboxylovej je insekticidne netéinny, mozno uzatvirat, Ze moznost nadhrady
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kyseliny chryzantémovej nemd vSeobecnu platnost a bez straty insekticidnej uéin-
nosti je moznd nahrada iba pri derivitoch cyklopentenolénu.

CHUHTE3 DOUPOB mpanc-2,2-TUXJIOP-3-OEHUIIMKIONPOIIAHKAPBOHOBOI
U (+)-mpanc-XPUBAHTEMOBOM KUCJIOT

IT. Bunrepuui, 9. Bemka, 9. 3oxep, II. Panow

HccaenoBaresbCKUl NHCTATYT arpoXUMUYECKOl TeXHOJIOrNH,
Bparucnasa

TTonyunsoch 7 HOBEIX NMMPCTPOMAOB — IPUPOB mparc-2,2-TUXI0P-3-HEeHUITUKIIONPONAH-
KapOoHoBoit M (4 )-mparc-XpU3aHTEMOBON KMCJIOT C HEKOTOpHIMU, Oojlee [ OCTYNMHHIMH
COeMHEHUAMU COJiepHALNX B MOJEKYJe MMAPOKCUIbHYI0 Tpynny. VHCeKTMIIMAHAA aKTUB-
HOCTb TIOJIyYeHHHIX BelllecTB Obla OIpefielleHa HAa KOMHATHOIt Myxe (Musca domestica)
TONMKAJILHEIM MeTofoM U Ha Calandra granaria meromom vamek Ilerpu. McnuraHunie Be-
1mecTBa 0061afao0T JNLUIb He3HAYMTEIbHEIM HHCEKTULIMIHBIM JelicTBUEeM.

Ilepesen M. @edoporbko

SYNTHESIS OF ESTERS OF trans-2,2-DICHLORO-3-PHENYLCYCLOPROPANE
CARBOXYLIC ACID AND (+)-trans-CHRYSANTHEMIC ACID

P. Winternitz, E. Beska, E. Sohler, P. Rapo$§

Research Institute of Agrochemical Technology,
Bratislava

Seven new pyrethroides, esters of trans-2,2-dichloro-3-phenyleyclopropane carboxylic
acid and (4 )-trans-chrysanthemic acid with some easily available compounds containing
hydroxyl group in the molecule were prepared. The insecticide activity of the substances
thus synthetised was determined on Musca domestica by tropical method and on Calandra
granaria by Petri-dish method. All substances subjected to testing revealed an unsignifi-
cant insecticide activity only.

Translated by Z. Voticky
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