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Esta invención se refiere a un procedimiento para 

la preparación de nuevos 3-nitro-4-pirazolcarbonitrilos. El 
procedimiento se caracteriza por efectuar las siguientes se­
cuencias de reacción para producir el compuesto deseado:
(1) convertir el grupo amino de la posición 3 del 3(5)amino 
o 5(3)-alquil-3(5)-amino-4-pirazolcarbonitrilo en un grupo 
nitro; e introducir el grupo R deseado en la posición 1 de
un 4-pirazolcarbonitrilo de fórmula

CN

10

NíR
-NO.

18

20

1donde R y R son los definidos más adelante.
Los nuevos 3-nitro-4-pirazolcarbonitrilos están

caracterizados por la fórmula-1
CN

R 1

Nt
R

-NO.

donde
R. .representa
(A) epoxialquilo C^-C^
(B) hidrógeno,
(C) alquilo C^-C^Q, alquenilo Cg-C^p, alquinilo C^-C^p,

cicloalquilo cicloalquilalquilo C^-C^g o ci-
cloalquenilo C^-C^p, opcionalmente sustituidos con
(1) halógeno
(2) mercapto



-  3 -

4Q0714
(3) carboxamido,
(4) oxígeno oeto,
(5) hidroxi,
(6) ftalimido,
(7) alquil-tío C.j-Cy
(3) alquilsulfonilo C^-C^,
(9) alcanoilo Ĉ -Ĉ ,
(10) , alcoxi C^-C^,
(11) fenilo, opcionalmente sustituido con

(a) alquilo C.j-Cy
(b) haloalquilo C^-C^,
(0) hidroxi o *
(d) halógeno^o

(12) - 0 - C - R̂ ,
2donde R representa 

(a) alquilo C^-C^,
-(b) haloalquilo C^-C^,
(c) cicloalquilo C^-Cg o
(d) fenilo, opcionalmente sustituido con

(1) alquilo C^-C^,
(2) haloalquilo C^-C^,

. (3) halógeno o
(4) hidroxi o

(D) furilo, imidazolilo, fenilo, naftilo, pirazolilo, 
pirrolilo, tienilo, tiazolilo, piridilo, pirazini 
lo, plrimidinilo, piridazinilo o triazinilo, opcio 
nalmente sustituidos con nitro;

-1R representa
(A) hidrógeno o
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(B) alquilo C^-C^.

En la fónrnOa genérica I anterior, los diversos grupos 
químicos tienen su significado habitual en química orgánica.
Para mayor claridad, a continuación damos ejemplos de los di 
versos grupos nombrados en forma general.

Los diversos.grupos alquilo, alqueniló, cicloalqui- 
lo, cicloalquilalquilo., cicloalquenilo, alquinilo o alcoxi 
citados en la descripción anterior y comprendidos dentro de 
los límites de esta invención, se refieren a sustituyentes 
como etenilo, 2-butenilo, 2,3-dimetil-3-butenilo, 3-metilpen 
tilo, ciclopropilo, ciclohexilo, ciclopentilo, metilo, tere- 
butilo, 3-pentilo, 2-ciclobutenilo, ciclononilo,3-<nniohexanib,4^ñcLo- 
áaoamt)o,^2-decénilo, propargilo, 3-hexinilo, 9-decinilo, 2,4-he-- 
xadienilo, epoxi, isopropoxi, 3-pentilo, hexiloxi, octilo, 
decilo, 3-etilhexilo, ciclopropilmetilo y ciclohexilpropilo.

Halógeno se refiere a flúor, cloro, bromo y yodo.
HaloaUuilo Ci-C^ se refiere a sustituyentes =°".e 

trifluormetüo, 3-cloropropilo y 2-bromoetilo.
Alquilti. 0^-0^ se refiere a sustituyentes come me- 

tiltio, etiltio y propiltio.
Aciloxi C.j-Cg se refiere a grupos como formiloxi,

4 -

acetilóxi y propioniloxi.
AHuileulfenil. C^-0^ se refiere a sustituyentes ce- 

mo metilsulfonilo, etilsulfonilo e isopropilsulfonilo.
Alcanoílo C^-C^ se refiere a sustituyentes como for- 

milo, acetilo y propionilo.
El rasgo característico de nuestra invención es el 

núcleo de 3-nitropirazol. Hemos demostrado que la actividad 
biológica de este núcleo es útilmente modificada por los sus 
tituyentes en las posiciones 1, 4 y 5 que describimos aquí
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y por los sustituyentes afines que resultan evidentes cuando 
se conocen nuestros sustituyentes.

Sería de esperar que uniendo dos o más núcleos de 
3-nitropirazol se producirían compuestos biológicamente acti­
vos, dada la actividad de los compuestos de un solo anillo. 
Hemos demostrado que los compuestos formados por dos o más 
unidades de 3-nitropirazol, unidos entre sí a travós de sus­
tituyentes en posición 1 o 4; son activos. Un ejemplo típi­
co de-estos compuestos es la 1,1'-(2,5-ciclohexadien-1,4- 
ilen)-bis(3-nitro-4-pirazolcarboxamida),

La siguiente lista de compuestos, ilustrativa de núes 
tra invención, se da para mayor claridad. Los expertos en 
la.tácnica, mediante el estudio de estos compuestos, podrán 
observar el amplio alcance de nuestra invención que ilustran 
estos compuestos nombrados. Debe entenderse que nuestra in­
vención no se limita a los compuestos indicados. 
1-etil-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo, p.f. 63-64°C 
1-propargil-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo, p.f. 95-92°C 
1-(4-nit ro-5-imidaz olil)-3-nit ro-4-pirazole arbonitrilo,
'1-(3-nitro-2-pirazinil)-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo, 
1-(4-clorobencil)-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo 
1-metil-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo, p.f. 85-87°C 
1-(2,3-epoxipropil)-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo, p.f. 78-

10 HgN--- NH,2

80°C
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1 1-(2-cloroetil)-3-uitro-4-pirazoloarbonitrilo, p.f. 117-120°C 

1-(2-fluoretil)-3-aitro-4-pirazolcarbonitrilo
1-(3-hexil)-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo 
1-(4-etiltiociclohexil)-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo

5 1-(2-acetiletil)-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo 
3(5)-nitro-4-pirazolcarbonitrilo, p.f. 153-156°C 
1-(2-hidroxietil)-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo, p.f. 84-86°C 
1-(2-hidroxieti1)-5-metí1-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo, p.f.

86-88°C.

10 Un inteimediario preferido en la preparación de otros
compuestos de nuestra invención, cubierto en una solicitud

* divisional, es el ácido 3(5)-nitro-4-pirazolcarboxilico. La 
importancia de los ácidos^ 4-pirazol-carboxílicos sustituidos 
como inteimediarios es ilustrada más adelante en los ejemplos.

15 Ese ácido especifico es de especial importancia ya que no lie 
va ningún sustituyente en la posición 1 y, por lo tanto, pue­
de ser 1-sustituido como el químico desee.

Todog. nuestros compuestos de pirazol sin un sus ti tu-
yente en la posición 5 son preparados con 3(5)-amino-4-pira-

20 zol-carbonitrilo como compuesto de partida. Este compuesto
puede ser adquirido comercialmente. La naturaleza de los com-
puestos es tal que los sustituyentes en las posiciones 1, 3
y 4 pueden ser unidos individualmente a la molécula de pira-
zol en etapas independientes.

;25. La primera etapa de nuestra sintesis preferida es la
- *- .. conversión de la función amina del 3(5)-amino-4-pirazol-car-
**- bonitrilo en una función nitro. Esta etapa se lleva a cabo

30

en dos fases, formando la sal fluoborato de diazonio y des­
pués reemplazando el grupo diazonio por el grupo nitro con 
NaNOg, en presencia de cobre. Más adelante se describen con-
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diciones de reacción y métodos de purificación que producen 
un rendimiento del 79 % mediante la reacción en dos fases.

A continuación se une al anillo de pirazol el susti- 
tuyente 1-alquilo, 1-alquenilo, 1-cicloalquilo, 1-cicloalquil 
alquilo, 1-cicloalquenilo, 1-alquinilo o 1-arilo. Se puede 
preparar una sal 1-sódica con NaH por ejemplo. La sal se ha­
ce reaccionar con un derivado halogenado del 1-sustituyente 
deseado, eliminando haluro sódico y produciendo la sustitu­
ción deseada.

La secuencia de reacción es completa en este punto 
cuando el compuesto deseado es un 3-nitro-4-pirazolcarboni- 
trilo 1-sustituido. Estos compuestos son antimicrobianos, 
parasiticidas y herbicida^ útiles. Si se desea un 4-sustitu- 
yente distinto del grupo ciano, es necesaria la conversión 
del grupo ciano como tercera fase de* la síntesis.

Puede prepararse un derivado de ácido 4-carboxilico 
por hidrólisis con- ácido o con un hidróxido alcalino. El sus-- 
tituyente ácido carboxilico puede ser convertido en la carbo-- 
xamida a través de un derivado de cloruro de carbonilo o di­
rectamente en carboxilatos. Los carboxilatos pueden ser con­
vertidos en carboxamidas sustituidas por reacción directa 
con las correspondientes aminas, o en hidrazidas. Un deriva­
do 4-carboxamido puede ser convertido en el carbamato y es­
te último en la 4-amina.

Pueden utilizarse eficazmente otras secuencias de 
reacción. Por ejemplo, el 3(5)-nitro-4-pirazolcarbonitrilo 
puede ser hidrolizado a ácido 3(5)-nitro-4-pirazolcarboxíli- 
co, al que puede unirse uno de los 1-sustituyentes de nuestra, 
invención en la posición 1, por procedimientos que serán ex­
plicados con detalle.
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Por otra parte, si se desea preparar uno de los com­
puestos 5-alquílicos, entonces la primera etapa consiste en 
formar 5(3)-alquil-3(5)-amino-4-pirazolcarbonitrilo por cie­
rre de anillo en el hidrato de hidrazina con un alquiliden- 
malonitrilo. Otras etapas para agregar los sustituyentes en 
las posiciones 1 y 4 son realizadas como en el caso en que 
no se encuentra presente ningón sustituyante en la posición 5

Los siguientes ejemplos muestran con detalle las con- 
* diciones de reacción que pueden ser utilizadas para producir 
nuestros compuestos.

EJEMPLO 1
3(5)-Amino-5(3)-metil-4-Pirazolcarbonitrilo
Se calienta a 85-90°C, durante 4 horas, una mezcla 

de 243 g de ortoacetato de trietilo, 68 g de malonitrilo y 
250 g de anhídrido acótico. Despuós la mezcla se calienta a 
145-150°C para destilar los productos volátiles. Al enfriar 
a la temperatura ambiente, la mezcla solidifica. Por recrista-- 
lización del-producto crudo en acetona-benceno se obtienen 
124,5 g de 1-etoxietilidenmalonitrilo, p.f. 90-92°C.

Una porción de 40,8 g del producto anterior se añade 
poco a poco sobre 35,4 g de hidrato de hidrazina al 85 %. Una 
vez completada la adición, la mezcla de reacción se calienta 
en un baño de vapor durante una hora. Después de enfriar, se 
añade agua a la mezcla, se separan los sólidos de la mezcla 
por filtración y se lavan con una pequeña cantidad de agua 
fría, recristalizándolos después en agua. Se obtienen 31 g 
del producto 3(5)-amino-5(3)-metil-4-pirazol-carbonitrilo, 
p.f. 160-163°C.

Otros compuestos 5-alquílicos se preparan variando
30

las sustancias reaccionantes



- g -

400714
Sustancia reaccionante 5-Sustituyente
1-Etoxibutilidenmalonitrilo Propilo
1-Etoxipropilidenmalonitrilo Etilo

EJEMPLO 2
3(5)-Nitro-4-Pirazolcarbonitrilo 
Se prepara una suspensión de 64,8 g de 3(5)-amino- 

4-pirazolcarbonitrilo en 300 mi de HBF^ al 48 %, a la tempe­
ratura ambiente. La suspensión se enfría a -5°C, con agita­
ción y se añade gota a gota, a lo largo de un periodo de una 
hora, una solución fría de 42 g de NaNOg en 84 mi de agua, 
mientras la temperatura de la mezcla se mantiene aproximada­
mente entre -5° y 0°C. La Tnezcla se agita a -5°C durante me­
dia hora después de completada la adición y la sal fluobora- 
to de diazonio se separa por filtración y se lava, primero 
con 125 mi de etanol frío y después varias veces con éter 
anhidro, secando después sobre PgO^ a vacío. El rendimiento 
es 124 g de la sal fluoborato de 3(5)-diazonio de 4-pirazol- 
carbonitrile-, p.f. 104°C (dése.).

La sal obtenida se agrega poco a poco, a lo largo 
de un periodo de 2 horas, a una mezcla agitada de 300 g de 
NaNOg, 500 mi de agua y 25 g de cobre finamente dividido a 
20-25°C. Una vez completada la adición, la mezcla se agita 
durante 2 horas más a 25°C y después se enfría a 0°C y se fil, 
tra. La torta del filtro se prensa hasta secarla lo más po­
sible y se lava con 200 mi de agua de hielo. El sólido lava­
do se suspende en 300 mi de agua, se enfria en un baño de hit, 
lo y se añaden 60 mi de HC1 6N, con agitación.

A esta mezcla se añade después un litro de acetato 
de etilo y, después de mezclar a fondo la emulsión, se fil­
tra por una capa auxiliar de filtración. La capa orgánica se
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separa., se seca sobre sulfato magnésico y se evapora a seque­
dad. El residuo se decolora y recristaliza en metanol-agua' 
para dar, después de seco, 67,5 g de 3(5)-nitro-4-pirazolcar- 
bonitrilo, p.f. 154-156°C.

EJEMPLO 3

10

18

20

28

30

1-(2-Hidroxi etil)-3-nitro-4-pirazoloarbonitrilo
Se prepara una solución de 32 g de 3(5)-nitro-4-pi- 

razolcarbonitrilo en 25 mi de 1,2-dimetoxietano. La solución 
se añade gota a gota a una suspensión agitada de 2,4 g de 
NaH en 25 mi de 1,2-dimetoxietano, bajo nitrógeno. Cuando ce­
sa el desprendimiento de hidrógeno, el producto se separa por 
filtración. Después de secar a vacio a 120°C, se obtienen 
36 g de sal sódica de 3(5)-nitro-4-pirazolcarbonitrilo, p.f. 
260-262°C (dése.).

Se prepara una solución.de 32 g del producto anterior 
en 200 mi de acetonitrilo y 25 g de 2-bromoetanol. La mezcla 
se agita a 55-60°C durante 15 horas. La mezcla de reacción se 
enfria a la-temperatura ambiente, se vierte sobre agua fría 
y se extrae con acetato de etilo. La capa orgánica se lava 
con una solución fría saturada de NaCl, se seca sobre sulfato 
magnésico y se evapora a vacio. El residuo es un aceite que 
cristaliza al enfriar y rascar las paredes de la vasija. Los 
cristales se recristalizan en metanol-agua para dar 20 g de 
1-(2-hidroxietil)-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo, p.f. 79-81°C.

Los sustituyentes.alquilo, alquenilo, alquinilo, ci- 
cloalquilo, cicloalquilalquilo y cicloalquenilo en la posición 
1 de la molécula de pirazol se añaden por el procedimiento 
típico anterior. Las sustancias reaccionantes son compuestos 
constituidos por la porción del 1-sustituyente deseada con 
un átomo de halógeno u otro sustituyante adecuado como tosí-
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lo, en el punto de unión deseado a la posición 1 de la molé­
cula de pirazol. Naturalmente, será necesario introducir pe­
queños cambios en las condiciones de reacción; pero estas va­
riaciones pueden ser fácilmente establecidas por los expertos 
en la técnica. A continuación incluimos diversos ejemplos tí­
picos, aunque no exhaustivos, de nuestros 1-sustituyentes y 
de los compuestos reaccionantes a partir de los cuales son 
preparados.
Sustancia reaccionante 
1-Bromo-2-cloroe taño 
Bromociclohexano 
Bromociclopropilmetano 
1-Cloro-2-etilsulfonile taño 
*t-Bromo-5-metilmercaptooctano 
1-Bromo-2-etiltiopropano 
1-Cloro-3-acetilhexano 
1-Bromo-4-propionilbutano 
1-Cloro-propionamida 
1-Bromo-3-cloro-2-penteno 
Yoduro de etilo 
Cloruro de bencilo

1-Sustituyente
2-cloroetilo 
Ciclohexilo 
Ciclopropilmetilo 
2-Etilsulf onile tilo 
5 -me t ilmercap t o o ctüí
2- Etiltiopropilo
3- Acetilhexilo
4- Propionilbutilo 
Propionamido 
3-Cloro-2-pentenilo 
Etilo 
Bencilo

Otro procedimiento posible para la preparación de pi- 
razoles 1-sustituídos es el ilustrado en el siguiente ejemplo 
de preparación de 1-metil-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo.

EJEMPLO 4
1-Metíl-3-nitro-4-uirazoloarbonitrilo 

Se disuelven 20 g de 3(5)-nitro-4-pirazolcarbonitri- 
lo en 150 mi de 1,2-dimetoxietano y se añaden 54 g de yoduro 
de metilo y 21,4 g de KgCO^ anhidro. La mezcla agitada se ca­
lienta a reflujo durante 15 horas. Después la mezcla se en-

TÜ



fría y se filtra y el sólido se lava con 1,2-dimetoxietano. 
Por evaporación del filtrado y de las aguas de lavado a vacío 
se obtiene un aceite. Este aceite se disuelve en acetato de 
etilo y se lava sucesivamente con solución de KgCOy solu­
ción saturada de NagSgO^ y agua. Despuás de secar sobre sul­
fato magnésico,, el disolvente se separa a vacio dando un só­
lido. Recristalizando el sólido en benceno se producen 18,7 g 
de 1-metil-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo, p.f. 85-87°C.

EJEMPLO 5
1-(2.3-Epoxipropil)-3-nitro-4-PÍrazolcarbonitrilo

Una mezcla de 2,76 g de 3(5)-nitro-4-pirazolcarboni- 
trilo, 14 mi de epiclorohidrina y 230 mg de KgCO^ anhidro se 
calienta a reflujo con agitación durante 10 minutos. La mez­
cla caliente se filtra después y la materia sólida inorgáni­
ca se lava con etanol caliaite. El filtrado más las aguas 
de lavado se evaporan a vacio para aislar 1-(2-hidroxi.-3- 
cloropropil)-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo en foima de acei­
te naranja.-El aceite se disuelve en 100 mi de acetato de 
etilo, se añaden 10 mi de NaOH al 10 % y la mezcla se agita 
durante 30 minutos. La capa orgánica se separa, se lava con 
agua fría y se seca sobre MgSO^. Por evaporación a vacío se 
obtiene un aceite que cristaliza al enfriar. Por decolora­
ción y reoristalización del sólido crudo en acetato de etilo - 
benceno se obtienen 2 g de 1-(2,3-epoxipropil)-3-nitro-4-pi- 
razolcarbonitrilo, p.f. 78-80°C.

Nuestros compuestos 1-arílicos se preparan por el 
siguiente procedimiento. Los expertos en la síntesis química 
orgánica observarán que algunos de nuestros grupos arilo de­
ben tener en el anillo un grupo activante, tal como nitro, 
con objeto de que el átomo de halógeno sea reactivo.
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EJEMPLO 6

1-(4-Nitrofenil)-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo
Se prepara una solución de 8 g de sal sódica de 3(5) 

nitro-4-pirazolearbonitrilo (obtenida en el Ejemplo 3 ante­
rior) en 40 mi de dimetilformamida anhidra, se añaden 8,4 g 
de 4-fluornitrobenc en o y la mezcla se calienta a 120-125°C 
durante 5 horas, con agitación. -Después la mezcla se enfría 
a la temperatura ambiente y se vierte sobre 150 mi de agua 
fría. La mezcla de dos fases se extrae con acetato de etilo 
y la capa orgánica se lava con una mezcla fría de agua y 
sal y se seca sobre sulfato magnésico. Por evaporación del 
disolvente se obtienen 10 g de 1-(4-nitrofenil)-3-nitro-4- 
pirazolcarbonitrilo, p.fi 172-175°C.

Los siguientes sustituyentes arílicos y las sustan­
cias reaccionantes a partir de las cuales se.producen son 
ilustrativos de nuestros sustituyentes 1-arílicos.
Sustancia reaccionante Sustituyentes
2- Bromo-(l,3^5-triazina) 2-(l,3,5-triazinilo)
3- Bromo-4-nitropiridina 4-nitro-3-piridilo
2-Bromo-4-etilpirimidina 4-etil-2-pirimidinilo

La eficacia de nuestros 3-nitropirazoles ha sido ob­
servada en ensayos ln vitro e In vivo. Son ilustrativos de 
los organismos que han sido controlados por los compuestos 
de nuestra invención, los siguientes:
Histomonas heleagridis 
Staphylococcus aureus 
Vibrio coli
Mycoplasma gallisepticum 
Escherichia coli 
Salmonella dublin

Trichomonas vagina lis 
Roya bacteriana de la judía 
Salmonella typhosa 
Pseudomonas solanacearum 
Erwinia* amylovora 
Botrytis cinérea
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My coplasma synouige Verticillium alboatrum
Salmonella typhimurium Trypanosoma cruzi

Como sugiere la lista anterior, los compuestos de 
nuestra invención son útiles para controlar los microorganis­
mos que infectan a los animales y a las plantas. Los ensayos 
in vuvo han corroborado ambos tipos de control.

Por ejemplo, la 1-(2-hidroxietil)-3-nitro-4-pirazol- 
carboxamida inhibe completamente el desarrollo de los sigui'ei. 
tes microorganismos, a las concentraciones indicadas del com
puesto antibacteriano.

Stapylococcus 3*1 jag/ml
Vibrio coli 6,2
Mycoplasma galliáepticum 0,8
Escherichia coli 3*1
Salmonella dublín 3*1
La roya bacteriana de la judia ha sido controlada 

mediante una pulverización conteniendo 400 ppm de 1-(2,3- 
epoxipropil)-3-nit ro-4-pirazolcarbonit rilo.

Se ha encontrado que nuestros 3-pirazoles presentan 
poca toxicidad en los animales. Por ejemplo, la 1-(2-hidro- 
xietil)-3-nitro-4-pirazolcarboxamida controla el Salmonella 
typhimurium en los pollitos a 60 mg/kg. No se observa evi­
dencia de toxicidad en ratones a 500 mg/kg.

Los compuestos herbicidas de esta invención presen­
tan la posibilidad de controlar las plantas indeseables a 
proporciones tan bajas como 1 libra/acre (1,12 kg/Ha). La 
actividad herbicida se consigue cuando el herbicida de 3-ni- 
tropirazol es aplicado a las plantas que han de ser controla 
das en la forma convencional, por aplicación directa como 
pulverización o formulación seca a la planta o al terreno



que la soporta. Por ejemplo, el 1-etil-3-nitro-4-pirazolcar- 
bonitrilo destruye la pata de gallina gigante cuando se aplica, 
al follaje de la planta en crecimiento a razón de 1 libra/acre 
(1,12 kg/Ha).

Algunos de nuestros 3-nitropirazoles han resultado 
capaces de controlar los parásitos internos. Algunos de los 
compuestos han sido utilizados contra el Tryponosoma cruzi 
en roedores. Nuestra 3-nitro-1-vinil-4-pirazolcarboxamida 

* destruye el 91 % de los T. cruzi de la variedad BHC/10 cuando 
se administra a razón de 2,5 mg/kg durante 10 días. El 1-hidr), 
xietil-5-metil-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo destruye el 100^ 
de T. cruzi de la variedad Perú cuando se administra a 5 mg/ 
kg durante 10 días. \

La actividad contra el parásito aviar Histomonas 
meleagridis es evaluada administrando el compuesto ensayado 
a pollos infectados. En'este ensayo, la 3-RÍtro-1-fenetil-4- 
pirazolcarboxamida controla el parásito cuando se administra 
al 0,007 % de la alimentación.

Además, se ha demostrado que algunos de nuestros com 
puestos presentan actividad antifertilizante. Por ejemplo, 
el 1-(2-hidroxietil)-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo inhibe la 
concepción cuando se administra a ratas hembra antes del 
coito*

En resumen, la Patente de Invención que se solicita 
deberá recaer sobre las siguientes:

REIVINDICACIONES
1. Un procedimiento para la preparación de 3-nitro- 

4-pirazolcarbonitrilos de fórmula:
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donde
R representa .
(A) epoxialquilo C^-C^,
(B) hidrógeno,
(C) alquilo C^-C^Q, alquenilo Cg-C^Q, alquínilo C^-C^,

cicloalquilo C^-C^', cicloálquilalquilo C^-C^g o ci- 
cloalquenilo opoionalmente sustituidos con
(1) halógeno, \
(2) mercapto,
(3) carboxamido,
(4) oxigeno ceto,
(5) hidroxi,
(6) ftalimido,
(7) alquilti.
(8) alquilsulfonilo C^-C^,
(9) alcanoilo C!j-C^,

(10) alcoxi C.j-Cy
(11) fenilo, opcionalmente sustituido con

(a) alquilo C^-C^,
(b) haloalquilo C^-C^,
(c) hidroxi o
(d) halógeno o

0
(12) - O - C - R^,

2donde R representa
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(a) anail. O^-C^,
(b) haloalquilo C^-C^,
(c) cicloalquilo C^-Cg
(d) fenilo, opcionalmente. sustituido con

s (1) alquilo C-j-Ĉ ,
(2) haloalquilo C^IC^,
(3) halógeno o
(4) hidroxi o

(D) furilo, imidazolilo, fenilo, naftilo, pirazolilo,
10 pirrolilo, tienilo, tiazolilo, piridilo, pirazini- 

lo, pirimidinilo, piridazinilo o triazinilo, opcio 
nalmente sustituidos con nitro;

i
R.. representa '

18
(A) hidrógeno o
(B) alquilo C^-C^;

cuyo procedimiento está caracterizado por efectuar la siguien 
te secuencia de reacción para producir el compuesto deseado: 
(1) convertí? el grupo amino de la posición 3 del 3 (5)-amino-

20
0 5(3)-alquil-3(5)-amino-4-pirazolcarbonitrilo en un gru­
po nitro e introducir el grupo R deseado en la posición
1 para producir un 4-pirazolcarbonitrilo de fórmula

CN

28

!

N ____N
¡

^ ^ 3 0

R
1donde R y R son los definidos anteriormente.

2. Un procedimiento según la Reivindicación 1, carao 
terizado porque, en la etapa (1), se hace reaccionar el 4-pi- 
razolcarbonitrilo con HBF^ para formar la sal fluoborato de
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diazonio y después se sustituye el grupo diazonio por un gru­
po nitro por reacción con NaNOg en presencia de cobre.

3. Un procedimiento según las Reivindicaciones 1 o 2, 
caracterizado por hacer reaccionar el 4-pirazolcarbonitrilo 
con una sal sódica y después con un derivado halogenado del 
grupo R para introducir el grupo R en el anillo de pirazol.

4. Un procedimiento según Tas Reivindicaciones 1, 2 
o 3, caracterizado porque R representa hidrógeno y R repre­
senta
(A) hidrógeno,
(B) alquilo C^-C^Q,
(C) haloalquilo C^-C^Q o
(D) hidroxialquilo C^-C^Q<^

5. Un procedimiento según la Reivindicación 4) carac­
terizado porque el compuesto producido es 3 (5)-nitro-4-pira- 
zolcarbonitrilo, 1-etil-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo, 1-(2- 
cloroeti1)-3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo o 1-(2-hidroxietil)- 
3-nitro-4-pirazolcarbonitrilo.

6. Un procedimiento según la Reivindicación 1, carac­
terizado porque el producto es 1-(2-hidroxietil)-5-metil-3-ni 
tro-4-pirazolcarbonitrilo.

7* Un procedimiento según la Reivindicación 1, carac­
terizado porque R representa (A), (B), (C), (1), (5), (7)y 
[8), (9), (10), (12) (a) y (D) como han sido definidos en la 
leivindicación 1 y R representa hidrógeno.

8. Un procedimiento según la Reivindicación 1, carac­
terizado porque R representa (C), (2), (3), (4), (6), (11),
[12) (b-d) como han sido definidos en la Reivindicación 1 y
^ es el definido en la Reivindicación 1.

9. Un procedimiento según la Reivindicación 1, carao-
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1 terizado porque R^ representa alquilo C^-C^ y R es el definí 

do en la Reivindicación 1.
10. Un procedimiento según la Reivindicación 1, don-

de R representa hidrógeno y R representa fenil-alquilo(C^-
5 C^) o acil(C^-C^)oxi-alquilo(C^-C^).

11. Se reivindica por último como objeto sobre el
que ha de recaer la Patente de Invención que se solicita
por: UN PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE 3-NITRO-4-PIRA-

10
ZOLCARBONITRILOS.

Todo conforme queda descrito y reivindicado en la

-
presente Memoria descriptiva que consta diecinueve páginas 
mecanografiadas.

13

Madrid, 13 de Marzo de 1.972 
BERNARDO UNGRIA.

20
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