S T

CASE 1024

230929

PATENTE
DE
INVENCION

por WPROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE DERIVADOS DE L4
3,5-DIOX0-PIRAZOLIDINA", & favor de J. R. GEIGY A.G., de
nacionalidad suiza, domiciliada en BASILEA (Suiza).

MEMORIA DESCRIPTIVA

Objeto de la presente invencidn es un nuevo procedi-
miento para la preparacidn de derivados de la 3,5-dioxo-pira-

zolidina que corresponden a la férmula general

arilo

-~ N~
co N - arilo
| | I
R = CHew=—CO
o a sus formas tautdémeras, en que significan
S5e R un radical hidrocarburo primario o secundario con a

lo menos dos dtomos de carbono, eventualmente inte-
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rrumpido por heterodtomos y eventualmente substitufdo por

grupos oxi u oxo, y arilo, un radical fenilo no substitufdo
o substituido. ‘

Se ha encontrado que se puede preparar estos deriva-
dos de la 3,5-dioxopirazolidina de modo sencillo, transponien
do un alcohol de £&rmula R-OH, en la que R tiene el significa
do antes indicado, eon una l1l,2-diaril-3,5-dloxo-pirezolidina

de férmula general

arilo

N~
05' N - arilo

CH§--CO

en la cual arilo tiene la significacién antes facilitada, en
presencia de catalizadores de hidrogenacién, como por ejemplo
nfquel de Raney, |

La formacidén de 1,2-diaril-3,5-dioxo-pirazolidin-deri-
vados al efecto tiene lugar segﬁn la siguiente ecuacién reac-

cional sumaria:

R-0H -+ chi—-co R - ?H-—-— 0
0 N-arilo co N - arilo '*’320
N~/ N o7
P |
arilo arilo

No obstante, parece del todo inverosimil que la reaccién se
realice en realidad de acuerde con esta ecuacidn reaccional
que reproduce sélo los productos de partida y finales; proba-
blemente transcurre sobre diversos compuestos intermedios. Se
puede imaginar que esta alkilacidn de carbono tiene lugar so-
bre un producto intermedio deshidrogenado del alcohol, conden-

sacibén del migmo con el pirazolincompuesto e hidrogenacién
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del producto de condensacibén con el hidrdgeno que se presenta
con la deshidrogenacidn,

Como materias auxiliares para esta reaccién sirven los
catalizadores utilizéblea para hidrogenaciones, particularmen-
te con ventaja el niquel de Raney. El agua reaccional en caso
deseado puede ser separada por destilacidn, por ejemplo junta-
mente con disolventes azeotrdpicos, o por adicidén de medios
que fijan agua. Las condlclones reaccionales pueden modificar-
se dentro de amplios limites, por ejemplo mediante aplicacién.
de presién, La duracidén reaccional puede acortarse por empleo
de una mayor cantided de catalizador de hidrogenacién. Ademis,
la reaccidn puede ser acelerada, asimismo, por adicién de cata-
lizadores de Knoevenagel, como por ejemplo acetato de piperi-
dina,

Como alcoholes de férmula general R-OH pueden utilizar- .
se por ejemplo alcohol et{lico, n-propiiica, isoprop{lico, n-
-but{lico, isobutflico, butilico secundario, n-amflico, 1soam1-
lico, hex{lico, beta-etil-hex{lico, dodecilico, hexadec{lico,
ciclohex{lico, benc{lico, beta~fenilet{lico, gamma~-fenil-propi-
lico y cinémico, benzhidrol, alcohol metoxietilico, butoxieti-
lico y etoxietoxiet{lico, etilenglicol, propilenglicol, 1,3~
-propandiol, 1,3- y l,4-butandiol, butanol-(4)=-on-(2) y ben-
zoina. Como se desprende d¢ esta enumeracidn, entra en conside-
racién como heterodtomo que interrumpe el radical hidrocarburo,
particularmente oxigend{

Segln la definicién entran en cuenta como materias de
partida, aparte de la 1l,2-difenil-3,5-dioxo-pirazolidina, asi-
mismo productos de substitucidn de la misma. Como substifuyen-
tes en uno o en ambos radicales fenilo se cita a t{tulo de ejem

plo dtomos de halégeno, grupos alkilo, oxi, alcoxi, benciloxi,
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benzhidriloxi, aciloxi, amino, alkilamino, acilamino, carbal-
coxl y carbalcoxialkilo.

Los siguientes ejemplos ilustran la invencidn sin 1i-
mitar la misme a la forma de realizacidn mostrada. En ellos
las partes significan partes en peso; éstas se comportan con
respecto a partes en volumen como el g al cc. Las temperatu-
ras estan indicadas en grados Celsius.

EJEMPLO 1.

25.2 partes de 1l,2-difenil-3,5~dioxo-pirazolidina son
agitadas durante 24 horas a 70-80° con 150 partes en volumen
de alcohol n-butflico y 15 partes de catalizador de nfquel
(Raney) exento de alcohol etf{lico, Seguidamente se filtra del
catalizador y el filtrado es lavado repetidas veces con solu-
cién de bicarbonato sddico saturada. La soluciédn de alcohol
butflico es evaporada bajo presidn disminufda. E1 residuo de
evaporacidn es agitado a fondo repetidas veces con una mezcla
a base de 50 partes en volumen de alcohol etilico y 1000 par-
tes en volumen de solucidn de sosa 2n, los extractos de sosa

reunidos son tratados con carbdn, filtrados y acidificados con

dcido clorhfdrico. La 1,2-difenil-4-n-butil-3,5-dioxo-pirazoli- .

dina precipitada funde después del recristalizado de alcohol
a 104-105°,

Segin la misma preScripoiﬁn, si bien bajo empleo de
alcohol bencflico en lugar de alcohol n-butflico es obtenida
la 1,2-difenil-4-bencil-3,5-dioxo-pirazolidina. Punto de fu-
s1én de alcohol: 137-138°, '
EJEMPLO 2.

25.2 partes de 1,2-difenil-3,5-dioxo~-pirazolidinea son
calentadas durante 5 horas a 70-80° bajo agitacién, con 150

partes en volumen de ciclohexanol y 15 partes de catalizador
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de niquel (Raney) exento de alcohol etf{lico Yy, segulidamente,

al reflujo durante una hora a ebullicién. Se termina la ela-
boracidn como en el ejemplo 1, Punto de fusidn de alcohol: 175-
-176°.

Segin la misma prescripcidn, si bien con h-haxanol en
lugar de ciclohexanol, es obtenida la 1l,2-difenil-4-n-hexil-
-3,5-dioxo-pirazolidina, Punto de fusién de alcohol: 95-96°,
EJEMPLO 3,

25.2 partes de l,2-difenil-3,5-dloxo-pirazolidine son

hervidas bajo agitacidn durante 7 horas al reflujo con 150
partes en volumen de alcohol etflico y 15 partes de cataliza-
dor de niquel (Raney). Seguidamente es filtrado, el alcohol es
destilado a presidn disminuida y el residuo es terminado de
elaborar como en el ejemplo l. La 1,2-difenil-4-etil-3,5-dio~-
xo-pirazolidina funde, recristalizada de alcohol a 10g-107°,
EJEMPLO &,

25.2 partes de 1l,2-difenil-3,5-dioxo-pirazolidina son
calentadas a ebullicidn al reflujo bajo agitacidn durante 22
horas con 150 partes en volumen de isopropanol y 15 partes de
cataligador de nfquel (Raney) y entonces son filtradas ain en
caliente del catalizador, Del filtrado cristaliza la l1,2-dife-
nil-4-igopropil-3,5-dioxo-pirazolidine al enfriar. Punto de
fusidn despuds del recristalizado de alcohol: 143-144°,

La invencién, en su esencialidad, puede ser desarrolla-
da en otras formae de realizacidn que difieran en detalle de
las indicadas a t{tulo de ejemplo, a las cuales alcanzara igual
mente la proteccidn que se recaba. Podré, pues, llevarse a la
préctica, con los medios y aparatos més adecuados, y con los
tiempos, proporciones y temperaturas més convenientes, por
quedar todo ello comprendido dentro del espiritu de las rei-

vindicaciones,
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Descrito el objeto de la invencidn se declara nuevas
las siguientes reivindicaciones, con prioridad suiza n% 24324
del 16 de Septiembre de 1955,

l. Procedimiento paras la preparacidn de derivados

de la 3,5~dioxo-pirazolidina de férmula general

arilo
PN
CO N - arilo
| |

R -~ CHee(CO

en la cual significan

R un radical hidrocarburo primario o secundario, con
a lo menos dos atomos de carbono, interrumpido even-
tualmente por hetercdtomos y substitufdo eventual-
mente por grupos oxi u oxo, ¥y

arilo un radical fenilo no substitufdo o substitufdo,

caracterizado porgue se transpone un alcohol de

férmula general R-OH, en la cual R presenta el significado

antes indicado, con una l,2-diaril-3,5-dioxo-pirazolidina de

férmula general
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en presencia de catalizadores de hidrogenacidn,

2. Procedimiento segln la reivindicacidn 1, carac-
terizado porque se utiliza como catalizador de hidrogenaciédn
nf{quel de Raney.

3, Procedimiento para la preparacién de derivados
de la 3,5~-dioxo-pirazolidina,

Segin se describe y reivindica en la presente memoria
descriptiva, que consta de siete hojas, foliadas y escritas
a mdquina por una sola de sus caras.

Meadrid, a 15 de Septiembre de 1956

Je Re. GEIGY A.G,
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