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PROCEDIMIENTO PARA LA PRODUCCION DE PIRAZOLONAS-(5)

BAYER AKTIENGESELISCHAFT, entidad alemana, residente en 

Leverkuaen-Bayerwerk, Repúblioa Federal Alemana.-

El presente invento se refiere a un procedimiento 

para preparar nuevas pirazolonas-(5)t útiles como medica­
mentos, particularmente diurátioos y antihipertensivos. 

Además, los compuestos obtenidos según la invención mues- 

5. tren un efecto antitrombótico.
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Yá se ha dado a conocer que derivados similares 

da pi razo lona-(')) fueron etnpleados como agentes da copula­

ción da odores para la fotografía en odores ¿T[. Weissberger 

et al., J. Amer. Chem. Soc. 64, 2133 (1942^7, respectivamente 

oomo productos intermedios para la produoolón da agentas de 

copulación da colores (Patenta britAnioa No. 529.919, Paten­

tes norte-americanas Nos. 2.367.523, 2.376.380, 2.511.231, '

2.600.788, 2.619.419 y 2.672.417).
Ademáa se dió a oonocer el empleo de derivados da 

pirazdona oomo antipiréticos, analgéticos y antiflogísticos . 

^compárese: G. Ehrart y H. Ruschlg, "Arzneimlttel", Tome 1,

S. 148 (1972j/.
Pero su aplicación oomo diuréticos y antihiperten- 

sivos es nueva y aún no ae ha dado a oonocer. !

Se ha encontrado que las nuevas pirazolonas-(5) da ¡ 

fórmula I i

en la que R es un Atomo de hidrógeno o el grupo amino; R*** ^

as un Atomo de hidrógeno, un grupo alquilo, alquenilo, arilo ¡ 

o aralquilo; X es un grupo etileno -CHg-CHg-, en el cual cada! 
vez un Atomo de hidrógeno, en los dos Atomos de carbono, i 

pueda estar substituido por un grupo alquilo y pudiendo el ' 

grupo etileno aventualmente substituido estar conectado con 

R por vía de un Atomo de oxígeno o un Atomo de azufre; o 

es el grupo -CHg-CHa=CH-, en el cual, en cada Atomo de carbono,



- 3 -

10.

15,

20.

25,

30.

pueda estar un grupo alqujjo y al grupo metileno eventualmen- 

),a substituido puada estar ligado al Atomo N dal heterooi- 

olo; o un grupo metileno no substituido, bajo la llmltaolón

da que alendo R - amlno, R- deja de repraaentar hidrógeno; y
2R aa un radical arilo no subatituido o aubatituldo que oontip- 

na da 1 a 2 substituyentes, igualee o distintos, dal grupo } 

oonaiatante an halógeno, trifluormetilo, alquilo, alquenilo } 

y alooxi, o un radical alqullamlno, ciano, trifluormetoxi, 

nitro, carbonamido, aulfonamido o SO^-alquilo (ns¡ 0 a 2); en i 

el caso dado, conjuntamente oon 1 ó 2 substituyentes del * 

guipo consistente en alquilo, alquenilo, alcoxi, halógeno-y' 

trifluormetilo, formando eventualmente dos substituyentes en 

el radioal arilo uno con otro un anillo inooíolioo o hetero- 

oíclioo ramificado o no ramifloado saturado o inaaturado do*

5 a 7 miembros capaz da oontener 1 a 2.Atomos da oxígeno o 
de azufre; oomo tales o en forma de aus aaléa, muestran fuer- 

tea propiedades diuróticas, aaluráticas, ántihipertensivaa 

y antitrombótioaa.

Si X en la fórmula I contiene un Atomo da carbono 

asimótrico, naturalmente el raoemato puede ser desdoblado an 

loa antípodas y los antípodas puedan ser administrados oomo 

tales o en forma de sus sales.

Los compuestos segdn la invenoión, ademAa da estar 

en la forma representada por la fórmula I, pueden existir tam 

bión en una de las siguientes formas tautómeras o oomo mez­

clas de tales formas tautómeras;
Rl R Rl R

(II) (III).



Eapecíficamente loa derivados de 3-amino-pirazolona- 

(9), puoden presen!,ame además nn las simientes forman tau- j 
h órne ras!

- 4 -

Además, se ha encontrado que se obtienen las pira- ¡ 

zolonas-(5) de la fórmula I, si hidracinas de fórmula VI

- X - HH - NHg (VI)

2en la oual R y X tienen loa significados arriba definidos, 

ae haoen reaccionar oon derivados de áoido aoótico de fór­

mula VII

RÍ
!

Y' - C - COY (VII) !
! !
Y" :!

!
I1

en la oual R tiene el significado arriba indicado, Y re-
!

presenta un radioal hidroxi, alooxi, aralcoxi, amino o al-

quilamino, Y' es hidrógeno y Y" es nitrilo o el grupo -Cfl ¡
^NHg !

o Y' a Y" juntos representan el grupo -C( , significan-
\  Y"'

do Y"' un radical alooxi, ariloxi, alquilmercapto o aralquil- 

mercapto o el grupo amino, eventualmente en presencia de di­

solventes inertes y de catalizadores básicos o áoidos, ta- ¡

lea como hidróxidos y carbonatos de álcalis y metales alca- <



linotórraos, respectivamente talea oorno áoidoe halogenhidri- 
coa, áoido sulfdrioo y áoidos sulfónioos, a temperatuyaa 

entre 10c y 200BC.

 ̂ Lf̂  preparación de loa antípodas ópticos de loa com-

pueatoa segdn la invenoíón, ea afaotuada.

Segdn mátodos oonocidoa de la literatura (oompáreoo 

por Ejemplo Houben Weyl, IV/2, páginas 599 y siguientes) por 

aooión recíproca de los compuestos segdn la invención oon 

un medio quiral, preferiblemente por reacción del compuesto 

segdn la invención oon el derivado de un ácido ópticamente 

aotivo, tal como por ejemplo ácido alcanfor-sulfónioo, ácido 

bromo-aleanfor-sulfónico o áoldo quínloo, o una base óptica­

mente activa, tal como por ejemplo bruolna, morfina o estrio- 

nina, a formar una mazóla de productos de reaooión diastereó- 

meros que puedan ser separados mediante mótodos físioo-quí- 

mioos, tales oomo por ejemplo el fraccionamiento, y prepara­

dos en oondioión pura y subsiguientemente vuelven a ser des­

compuestos en sus componentes, o por reaooión de las hidraci- 

nas ópticamente puras de la fórmula VI que pueden ser produ­

cidas segdn mátodoa oonooidos de la literatura, oon deriva­

dos de ácido acátlco de la fórmula VII, o por reacción de 

las hidracinaa ópticamente puras de la fórmula VI oon de­

rivados de ácido acetilcarboocílico de la fórmula
0"

Z ^ - C - C S C - H

Sorprendentemente, laapirazolonas-(5) segdn la 

invenoión muestran un fuerte efecto diurótico, salurátioo

- 5 -
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y antlhipert.enslvo y antitrombétioo. De loe derivados de 

piraaolona-(5) oonocidos del estado de la Conloa, efectos 
diurétioo, salurétioo y ántihipertensivo aún no aa dieron 

a conocer, da modo que loa oompuestoa aegdn la invenoidn, 

en cuanto a estos efectos farmacéuticos específicos ae refie­

ra, representan una nueva víase de substancias y han de ser 

considerados un enriquecimiento de la farmacéutica.

das, la síntesis de los nuevos compuestos puede ser represen­

tada por los siguientes esquemas de férmulaa, y habiéndose 
dejado de representar las posibles etapas intermedias even­

tualmente aislables del desarrollo de las reaooionea:

Segdn el tipo de las substancias de partida emplea­

'2

2
CH^

S-CHg-CHg-NH-NHg + NC-CH-COOCgHp



i
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Ut aouerdo oon el procedimiento da la Invención, 

se hace reaccionar una hidraoina de fdrmula VI.

- X - NH - NHg (VI)

con un derivado de Acido aodtieo de la fdrmula VII

Y" !
 ̂ En la fdrmula VI, X ea un grupo etlleno -CHg-OHg-, !

en el cual oada vez un Atomo de hidrdgeno en los doa Atomos 
de carbono puede estar substituido por un grupo alquilo oon 

hasta 4 Atomos de carbono, particularmente oon hasta 2 Ato­
mos de carbono, pudlendo el grupo etileno eventualmento subs­

tituido estar ooneotado oon por vía de un Atomo de oRíge- j 

no o un Atomo da azufra, o es el grupo -CHg-OH-CH-, en el .

oual en cada átomo de carbono un Atomo de hidrdgeno puede 

estar substituido por un grupo alquilo con hasta 4 Atomos }

de carbono, particularmente con hasta 2 átomos de carbono ¡

y pudiendo el átomo de nltrdgeno de la hidraoina estar liga- j 
do al grupo metlleno eventualmente substituido, o es un gru- !

i
po metileno no substituido, bajo la limitacidn de que, aspe- j 

cialmente en el caso de que R en la fdrmula I representa un , 

grupo amino, R no debe ser un Atomo de hidrdgeno, y R es j
i

preferiblemente un radical fenilo o naftilo, particularmente ¡ 

un radical fenilo que puede estar substituido por 1 a 2 ra- } 

dicales alquilo o alquenilo lineales o ramificado oon hasta 

8 Atomos de carbono, particularmente por 1 a 2 radicales al­
quilo con 1 a 4 Atomos de carbono, o preferiblemente por 1 a

- COY (VII)



2 raóioalort a)oox1 oon han tu 6 áhomos do carbono o por un ra-,

diÓal.oic3oal(]u!3o o cloioalqu*n.llo oon  ̂a 7 átomos da car- j j 
bono o por 1 a 2 átomon da halógeno, talas oomo flúor, olort< j '.

o bromo, o por 1 a 2 radicales trifluormetilo o por un grupo ; 
trifluormetoxi, nitro o ciano o por un grupo dlalquilamino, ' 

carbonamido o sulfonantido cuyo átomo de nitrógeno puede es­

tar substituido por 1 o 2 grupos lineales o ramificados cada ' 
uno oon 1 a 4 átomos de carbono, y pudiendo los premenciona- 
db* grupos alquilo conjuntamente con el átomo de nitrógeno 

formar un anillo heterocíclico de 5 a 7 miembros que puede ,

* contener un átomo de oxígeno oomo heteroátomo adicional, o ¡ 

por un grupo SO^-alqutlo, siendo n = O a 2, preferiblemente 

O ó 2 y siendo el radical alquilo de cadena recta o ramifica­
da con 1 a 4 átomos de carbono, y formando 2 substituyontes

!
en el anillo fenilo o naftllo uno oon otro un anillo lsool- ¡ 

clico o heterocíclico ramificado o no ramificado saturado o 

insaturado de 5 a 7 miembros oapaz de contener un átomo de 
azufre o 1 a 2 átomos de oxígeno.

iaa hidracinas de fórmula VI empleadas oomo subs­

tancias de partida, son conocidas de la literatura o pueden 

ser producidas aegán mótodos conocidos (oompáreset por ejem- j 

pío Houhen-Weyl "Methoden der organischen Chemie", Tomo X, j 
2:pág)nn 6).

Como ejemplos sean mencionadas:

3- olorobenoilhidracina,. 3-bromobenoilhidracina,
4— cloro benoilhidracina, 4-bromobenoilhidracina, 
3,4-diclorobencilhidracina, 3,4-dibromobenoilhidracina,. 
4-oloro-3-bromoboncilhidraoina, 4-bromo-3-clorobencilhidraci}ná 

4-metilbencilhidracina, 3-metiIbencilhidraoina,
3-ótilboncí3 hidruci na, 4-trifluormetilbenoilhidracina,
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4-metil-3-olorobenoilhidraoina, 3-matil-4-oloyobeno 

4-metil-i-trifluormat^lbanollhldraolna,
4-tr! fluormutj l-l-olarobano Mhidraolna, 
4-oloro-3-trifluormetilbanoilhldraoina, 

4-aulfonamido-benoilhidraoina,
3- áulfonamido-4-clorobencilhidraoina,
4- metoxibencllhidraoina,
5- hidraoinometillndano,

2-hidraoinomet j.lnafta] ano,
2-hidracinometil-5,6,7# 8-tetra?ddronaftalano,
'1-fenil-3-hidracino-propeno-(1), 
2-fenil-4-hidracino-buteno-(2), 
l-fanil-2-hidyaoinomatil-pyopano-(1), 
l-fanll-3-hidraolno-butano-(1),
-fenilatil-hidraoina,

^ -(3-cloyofanil)-etllhidyaoÍHa,
3-byomof anil )-etllhidraolna, 

^-(4-cloyofanil)-etilhidraoina, 
^-(4-byomofanil)'-etilhidraoina, 
^-(3,4-diolorofenll)-atilhidyaoina, 
^-(4-byomo-3-olorofanil)-etllhldraoina, 
j))-(4-metilfenil)-etilhldraoina, 
^-(4-trifluoymetilfanll)-etilhidraoina, 
^-(3-cloyo-4-me't:ilfenil)-etilhidyaoina,

¿^-metil-[^ -(3,4-dicloyofañil)-etil/^-M.dyacina,
-(3-cloro-4-metilfanil)-etil/-hidyaoina, 

-etil-^ -(3,4-dioloyofenil)-e1:i3y-hidyacina,

^-n-propilr - (3,4-dioloyofanil)-etil7-hidracina, 
-*metil-H -(3,4-dioloyofenil)-etil¡7'-hidyacina,

-(3-cloro-4-metilfenil)-etil/-hidraoina,

!í
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,/^-propll-j?.-(3,4-djclorof'snn )-ottl^-hl<traaina,

-(j-olorofanoxi)-atnhit<rttoin*, }

H*í3-oloro-4-metilfenoxi)-etilhidraoina, ¡
-metil- (̂ -(3,5-diolorofenoxi )-etiy-hidraoina,
-etil- ̂  -fenoxi )-etij}J7-hidracina, i

P) -fa nilmeroapto etilhidracina. !

En la fórmula VII _ ¡

i  ̂ i
j

Y' - C - COY (VII) . ¡
!
Y"

es preferiblemente hidrógeno, un radioal alquilo álqueni- 

lo con hasta 4 Atomos de carbono, un grupo fenilo o benoilo 
evbntualmente substituido por un grupo alcoxi oon 1 a 2 
Atomos de carbono, Y es hidróxilo, un grupo alcoxi don 1 a 6 
átomos de carbono, particularmente un grupo alcoxi ramifica­

do con 3 a 6 Atomos de oarbono, un grupo benoiloxi, amino, 
al^uilamino o dialquilamino cada uno con 1 a 4 Atomos de car­
bono por grupo alquilo, Y' as hidrógeno e Y" es nitrilo o, de!

I
preferencia, el grupo - C ^  ó Y' a Y" juntos son el grupo 

/ N H g  ^0
"ClT , significando Y"' un radioal alcoxi o alquilmoroap- 

\Y"'
to cada uno oon 1 a 6 Atomos de carbono en el grupo alquilo, 
o un radical benciloxi, fenoxi o bencilmercapto o un grupo 

amino.

Los derivados de Acido acático de la fórmula VII 

, empleados como substancias de partida, son conocidos de la 

literatura o pueden ser producidos segón procedimientos oo- 

nooidos (compárese: Org. Synth., Coll I, 249; Org. Synth, 41, 

50; Cope, J.Amer.Chem. Soc. 67, 1047 (1945); C.C. Steele,

{
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JiAawr.Cham.Soo. 93, 2M  (1931); Á.H.Oook, J.Chem.Son. (lan­

dres) 3224). j

Como ejemplos sean mencionados: i

Ester metílioo de ácido oianoaoátioo,
!

áster etílico de ácido cianoacátioo, ¡

áster propílico de ácido cianoacátioo,

áster isopropílioo de ácido oianoacátloo, !

áster n-butílico de^ácido cianoacátioo, (compárese: Org.Synth.
41, pág. 5)

áster isobutílico de ácido cianoacátioo,
áster ter-butílico de áoido cianoacátioo, ¡.' i
áster hexílico de ácido cianoacátioo, 

áster benoílico de ácido oianoacátioo, 

amida de ácido oianoaoátioo,

metilamida de ácido oianoaoátioo,
< '

dietilamida de ácido oianoaoátioo,

butilamlda de ácido cianoacátioo,

áster metílioo de ácido &(-cianopropiánloo,

áster etílioo de ácido ̂ -oianopropiánioo,

áster propílioo de ácido ¿4-oianopropiánioo,

áster isopropílioo de ácido^-cíanópropiánlao,

áster n-butílico de ácido ̂ -cianopropiánloo,

áster isobutílioo de ácido o(-oianopropiánico, i

áster ter-butílico de áoido oí-cianopropiánico, {

áster hexílico de ácido o(-cianopropiánico,

áster bencílico de ácidoo(-oianopropiánico,

amida de ácido o(-cianopropiánico,

metilamida de ácido ef-cianopropiánico,

dietilamida de ácido <^-oianoproplánico,
butllamida de ácido %(-cianopropiánico,

áster etílico de áoido %-cianobutírioo,
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datar ter-butíJlco de áoido <^-oianobutírlco,
¡

dietilamida de ácido d-cianobutírioo, !
i

datar etílico de ácido <?(-ciano-^-fenilpropiánico, j

áster etílico de ácido ^-amino-j\ -metoxiacrílicó,

áster etílico de ácido (!-amino-f!-etoxiacrílico, ¡

áster butílico de ácido ̂ -amino-^-butoxiaorílioo,

áster atílioo da áoido jt,-amino-^ -fenoxiaorílico, ;

áster bencílico de ácido ̂ -amino-Pt-benoiloxiaorílico, ¡

amida de ¿oidofS-amino-(S-etóxiaorílico,

dietilamida de ácido ̂ -amino-^-etoxiaorílioo, !

áster etílico de ácido %-amino-&-metilmercaptoaorílico, *

¿st.r .tíli.. d. ácido j{-amino-R-b.n.il.cr.a,toa.rilioc,

amida de áoido ^-amino-P.-metilmercaptoacrílico,

áster etílico de ácido ^,^-diaminoacrílico, !

amida de ácido -diaminoaorílico,

áster etílioo de ácido ('t-amino-^ -metoximetaorílioo,

áster etílico da áoido ^i-amino-^-etoximetaorílico,

áster butílioo de ácido ̂ -amino-j^ -butoximetaorilioo,

áster etílioo de ácido ̂ -amino-{^-benoiloximetaorÍlico,

áster etílioo de ácido ^-amino-f^-fenoximetacrílioo,

áster etílico de áoido p7-amino-^-metilmorcaptometaórÍlioo,
áster etílico de ácido ̂ -amino-^-benoilmeroaptometacrílioo,

amida de ácido Pt-amino-etoximetacrílico,

dietilamida de ácido -amino-p)-etoximetaorílioo,

amida de ácido -amino- j^-metilmercaptometacrílico,

áster etílico de ácido ^-diaminometacrílioo,

amida de ácido , p* -diaminometacrílico,

áster etílico de ácido(?)-amino-ñ -etoxi-e^-etilacrílioo,

áster etílico de ácido^-amino-^ -metilmercapto-o?-etilacrí-

-  :tj -

lico,
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amida da ¿oido Ph-amino-^-etoxi-^-atilaorílioo,

¿atar atílioo da áoido p.-amlno-^-atoxi-.s¡-fsnllaorí1ioo,
* !

datar atílioo da áoido ^-amino-^-atoxi-^ -banoilaorílioo, ;

datar etílico da áoido o?-formilacátioo,

datar atílioo da doido o^-formilpropiánioo, i

datar etílico de áoido of-ciaHo-{a,-fenilpropidnioo y '

datar atílioo do ácido o{-cianofanilaoátioo.

Como diluyentea entran en oonsideraoián todoa loa 

disolventes orgánicos inertes y, en ouanto sean misciblec 

oon agua, eventualmente diluidos con agua. A datos porteño- j 

oen preferiblemente hidrocarburos, tales como benoeno, tolue-¡ 

no, xileno; hidrooarburos halogenados, tales oomo cloruro da 

metí leño, oloroformo, tétraoloruro da oarbono, olarobanceno! 

alooholea talea oomo metanol, atanol, propanol, butano], al­

cohol benoíllco, dter monometílioo da gliool, amidas tales 

como dimetilformamida, dimetilacetamida, N-metilpirrolidona,' 

triamida de áoido hexametilfosfárico; sulfáxidos, talas oomo
t

aulfdxido de dimetilo; aulfonaa, tales oomo aulfolán, y ba­

ses, tales oomo piridina, pioolina, oolidína, butidina y qui- 

nolina.

Como agentes báaioos da condensaoián entran en oon- 

aideraoldn bases inorgánicas y orgánicas. A astaa pertena- 

can preferiblemente hidráxidos da áloali, talas oomo hidrá- j 

xido da sodio, oarbonato de potasio y alooholatos, tales oo­

mo alcoholato da aodio y alcoholato da potasio. j

Como catalizadores áoidoa entran en oonaideraoidn ) ¡
i

ácidos inorgánicos y orgánioos. A estos perteneoen preferí- ! 

blemente ácidos halogenhídricos, ácido sulfúrico y áoidoa j

sulfánicos, tales como ácido toluensulfánico y ácido tri- ¡
)

fluormetilsulfdnico. i
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Las temperaturas pueden variar dentro de un margen
ampUo. Por lo general, se trabaja entre 10C y 20000, prefe- ¡

!
riblemente entre 202 y lOOOC. Se trabaja a la presión normal,; 
pero se puede trabajar tambián en recipientes cerrados a una - 
presión elevada. ¡

En la realización del procedimiento según la inven-:
ción conforme al esquema de reacoión ( 1 ), se hacen reaocio- !
nar 1 mol de la hidraolna VI y 1 mol del derivado de ácido - 
. i / N H ,
p -aminoacrílioo VII (Y* e Y" juntos representan *C( ),

'
pudíendo partirse tanto del derivado de ácido ̂ -aminoacrílico, 
en forma libre, como tambián de sus sales de adición de áci- , 
dos. En el último caso, se agrega convenientemente un mol 
de una base para librar el derivado de ácido -aminoacrílioo. 
Si se trabaja con la hidraoina y el derivado de ácido ̂ -ami- 
noacrílico en forma libre es conveniente la adioión de 1 a 
10% de-nn catalizador áoido. Pueda prooederae temblón de tal 
manera que se agrega una cantidad correspondientemente menor 
de una basa para la neutralización de la sal del derivado 
de la sal del derivado da áoido ^-aminoacrílioo a la mez­
cla de raaooión. En el oaso de emplearse la sal de adioión ¡ 
de ácido, la reacción es realizable tambián de tal manera 
que se aislan las amidrazonas primeramente formadas de la 
fórmula X

(YOC) (Rl)C=C

y óstas entonces se hidrolizan en una segunda etapa de reac- j 
ción ya sea tórmicamente o sea por la acción de un agente bá-'

NHg . HCl
(X)

-NH-NH-X-R
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nioo da oondanMaoidn u forjar loa oompuestos a obtener segórt , 

la invenoión. Ha ventajosa, ain embargo, la ainteaia de una !
aola etapa.

En la realización del procedimiento segdn la inven-j 

ción conforme al esquema de reacción ( 2), por 1 mol de la . ¡ 

hldraoina VI se aplican 1 mol del derivado de ácido ciano acóh 

tico VII (Y' = H, Y" * nitrilo) y 1 a 3 moles, preferiblemente 

2Lmoles del agente báBioo de oondensaolón. Los oompuestoa ae-¡ 

gán la invención, con este modo operativo, se presentan en 

forma de sus sales y pueden ser librados por tratamiento con ¡ 

'cantidades equivalentes de un ácido diluido. !

Pueden ser purificados fácilmente por recristaliza­

ción en un disolvente apropiado o por disolución con lejía 

diluida de sosa cáustioa, per filtración en presencia de 

carbón animal y repreoipitaoión por ácidos diluidos.

En el oaso de la realización del procedimiento se-

gán la invenolón conforme ni esquema de reaooión ( 3)# se
haoe rouooJouar 1 mol del derivado de hidraolna VI con 1 mol

dé3 derivado de áoMt)<^-formilaarb6KÍ3iao VII (Y' * !!, Y" - 
O

-0^ ) en un d)luyante apropiado, agitándose la mezcla de

reacción, una vez terminada la reaooión axotármioa inicial, 

preferiblemente durante dos horas a una temperatura elevada. 

Los compuestos formados segdn la invención que en la mayoría j 

dé los casos se presentan en estado cristalino, pueden ser ¡ 

purificados fácilmente por recristalización en un disolvente j 

apropiado.
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Lea oantidadea lndioadaa en el procedimiento 
de la invención, naturalmente pueden ser ligeramente varia­
das.

Además de loa compuestos a que ae refieren los 

ejemplos de preparación, sean citados todavía loa siguientes! 

l-( ̂ )-fonoxietil)-pirazolona-(5), 

l-( ̂ -metilfenilméroapto)-etll)-pirazolona-(5),
l-( -feniletil)-pirazolona-( 5),
4-metil-l-( -fenoxietll)-pirazolona-(5),
4-metil-l-( C* -(3-olorofenoxi)-etil)-pirazolona-(5), 
4-metil-l-( ¡S -í3-metllfenoxi )-atll)-pirazolona-(5), 
4-metil-l-( P<-(3,4-dlclorofenoxi)-etil)-pirazolona-(5), 
4-metil-l-(Y*-(3,5-diclorofenoxi)-etil)-pirazolona-(5), 
4-metil-l-(^ -(3-trifluormetoxlfenoxi)-etil)-pirazolona-(5), 
4-metil-l-( Y)-(^-etilfenoxi)-etil)-pirazolona-(5),
4-etil-1- (3,4-di olorobenoil)-pirazolona-(5),
4-etil-l-í ̂  -(3-clorofenoxi)-etil-pirazolona-(5),
4-etil-1-(^ -fenoxietil)-pirazolona-(5),
4-feni1 -1 -(3,4-d i cloro benc il)-plrazolona-(5),



4-*til-l-(
4- a t i l - l - (

4- f a n i J - ] -

4-fanil-l-
4-fanil-l-
4-bencil-l-
4-bencil-l'
4-¿anoil-l-
4-áatil-l-
4-^etil-l-
3-amino-l-
3- amino-l-^
4- metil-l-i 
3-amino-l- 
3-amino-í-i 
3-tmino-l-' 
3-amino-l-í 
na-(5), 
3-amino-l-< 
3-amino-l-l 
3-amino-l-< 
3-amlno-l-) 
3-amino-l-<
na-(5),
3—amino—1 — ( 
3-amino-l-( 
3-amino-l-< 
3-amlno-l-( 
3-amino-l-( 
3-amino-l-( 
3-amino-l-(

18

^ -(3-olorofonoxl)-atil-pirazolona-(5)!
^  -fenoxJ otll)-pj razttlona-C?),

(j,4-diolorobanoil )-pirazolona-C:)),
( ̂  -fenoxieti3)-pirazolona-('5),

( y-(3-olorofenoxl)-etil-pirazolona-(5),
-(3-clorobanoil)-pirazolona-(5), 

-(4-olorobencil)-pirazolona-(5),

-(^ -fenoxietil)-pirazolona-(5),

(f-(3-clorofenil)-alil)-pirazolona-(5),
(̂  -metil- iT-fañilallí)-pirazolona-(5),
( f -(3,4-diolorofañil)-alil)-plrazolona-(5), 

-metil-'f-fanil)-alil)-pirazolona-(5),
(3-cloro-4-metilbenoil)-pirazolona-(5),
( -(2-metilfenoxi)-etil)-pirazolona-(5), 

-(2-clorofanoxi)-etil)-pirazolona-(5),
(^ -matll-^-fanoxietil)-plrazolona-(5)(
( -metll-^-(3-oloro-4-metilfanoxi^etil)-pirazolo-

[¡̂ -metil-^) -(4-ciolohexilfenoxl)-etll)-pirazolona-^'í), 

[2-itrofenoxl)-etil-pirazolona-(5), ¡

-atil-^-(4-isopropilfenoxi)-6tll)-pirazolona-(5)^ 

[^-(naftil-(2)-oxi)-atll)-pirazolona-(5), i
-metil-^ -(4-metilfenllmercapto)-etil)-plrazolo-

[f< -naftil-(2)-meroapto)-etil)-plrazolona-(5),

[ ¡S -(naftil-(2)-meroapto)-etll)-pirazolona-(5),

[^-(3,4-trimetilenfanil)-etil)-pirazolona-(5),

'^-(4-clorofenil)-etil)-pirazolona-(5),

, ?'-dlmetll-^ -fenilatil)-pirazolona-(5)

^-metll- -(3-oloyo-4-metilfenil)-etil)-pirazolona-(5) 

^-etil-^-feniletil)-pirazolona-(5).
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3-am.1no-<l-nw!ti ]-:)-( ̂ o)ot*obwnoil )-pirazolona-(5)( ¡

3-amino-4-matll-l-( i-bromobanQil)-pirazolona-(5), {

3-amino-4-me til-l-(4-bromo bañoil)-pirazolona-(5), 
3-amino-4-metll-I- (3-fluorbencil)-pirazolona-( 5) y

[
3-amino-4-metil-l-(4-fluorbancil)-pirazolona-(5)t j
3-amino-4-met i1-1-(4yo do bañe i1)-pirazolona-(5), 
3-amino-4-metll-l-(4-oloro-3-brmobanoil)-pirazolona-(5), I

3-amino-4-metil-l-(4-bromo-3-olorobanoil)-pirazolona-(5), 

3-amino-4-metil-l-(4-fluor-3-olorobanoil)-pirazolona-(5)/ ' 

3*ámino-4-metil-l-(3.4-dlbromobenoil)-piraZolona-(5), 
3-ámino-4-metil-l-(4-metilbenoil)-pirazolona-(5),

i
3-ámino-4-metil-l-(4-isopropil)-pirazolona-(5). 

3-amino-4-:netil-l-(4-n-bu.tilh*ncil)-pirazolona-(5), 
3-amino-4-metil-l-(4-ciolohexilbanoil)-pirazolona-(5), 
3-amino-4-metil-l-(4-trifluormetilbencil)-pirazolona-(5), 

3-amino-4-metil-l-(4-metil-3-olorobenoil)-pirazolona-(5)? 
3-amino-4-metil-l-(3-metil-4-olorobenoil)-pirazolona-(5), 

3-amino-4-metil-l-(4-trlfluormatil-3-olorobanoil)-pirazolona-() 

3-amino-4-matil-l-(4-metil-3-trifluormotilbanoil)-pirazolona-() 

3-amino-4-matil-l-(4-oloro-3-trifluormatilbenoil)-pirazolona-() 
3-amino-4-metil-l-(4-oianobencil)-pirazolona-(5), 
3-amino-4-metil-l-(4-nitrobanoil)-pirazblona-(5), 
3-ámino-4-metil-l-(4-sulfonamidobanoil )-pirazolona-( 5), 
3-ámino-4-metil-l- (3-sulfonamido-4-clorobencil)-pirazolona- (5 )¡, 
3-ámino-4-metil-l-(4-metoxibdncil)-pirazolona-(5), 
3-amino-4-métil-l-(4-isopropiloxibencil)-pirazoíona-(5),

. 3-amino-4-metil-l-(4-trifluormetoxibencil)-pirazolona-(5), 
3-amino-4-metil-l-(4-dimetllaminobencil)-pirazolona-(5), 

3-amino-4-me ti1-1-(3,4-trimotilenbenoil)-pirazolona-(5), 
3-amino-4-metil-l-(3y4-te1:rametilanbenoil)-pirazolona-(5),
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3-amino-4-meti.l-l-( ̂  -benoi l-n-propll )-pirazolona-( 5),

- 3-amino-4-motil-l-( ̂  ,0, -dlmetil-^. -feniletll)-pirazolona-( 5) , 
3-amino-4-motil-J.-(-motil-[S-fenoxietil)-pirazolona-(5), 

3-amino-4-metil-l-(^-naftil-(2)-oxi)-etil)-pirazolona-(5).

Loa compuestos según la invención constituyen sus­

tancias aplicables como medicamentos. Administrados oral o 

parenteralmente producen un fuerte aumento de la secreción de ' 

agua y de salea y, por ¿ato, pueden servir para el tratamíonto 

de estados edematosos e hipertónicos y para la expulsión de 

substancias tóxicas. Además, los compuestos pueden ser apiica-¡ 

dos en el oaso de una falla aguada de los riñones. }

Las nuevas substancias activas pueden ser elabora­

das de la manera oonooida en las formulaciones usuales, tales 

como pastillas, cápsulas, grageas, píldoras, jarabes, emulsio­

nes, suspensiones y soluciones, oon el empleo de substancias 

de vehículo o disolventes inertes atóxioos farmacóutioamente í 
apropiadas, debiendo los compuestos terapóutioamente aotivos ! 

estar presentes en las formulaciones cada vez en una concen­

tración de aproximadamente 0,5 a 90% en peso de la mezola 
total, vale deoir, en cantidades suficientes para alcanzar 

el margen de dosificación indicado.

Las formulaciones son produoidas, por ejemplo, por 

dilución de las substancias aotivas oon disolventes y/o subs­

tancias de vehículo, eventualmente con el empleo de emulsivos 

y/o agentes dispersantes, pudióndose, por ejemplo en el caso 

de ¿la utilización de agua como diluyante, emplear eventual­

mente disolventes orgánloos como disolventes auxiliares.

Como substancias auxiliares, a título de ejemplo, 

pueden mencionarse:

Agua, disolventes orgánioos atóxicos, taleB como
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(por o.)amn!t< rrnotnoHao da Koeittn mínerai), tutaitíew .

vegetales (por ejemplo aceite do maní/aósamo), alooholes (por ¡t
ejemplo, alcohol etílico, glioerina), gliooles (por ejemplo, : 

propilenglicol, polietilenglicol, substancias sólidas de 

vehículo, tales como por ejemplo, minerales naturales moli- ¡ 

dos (por ejemplo caolín, arcillas, taloo, creta), minerales 

sintéticos molidos (por ejemplo ácido silícico altamente dis- ' 

perso, silicatos), azúcares (por ejemplo azúcar de caña, lac­

tosa y glucosa), emulsivos, tales como emulsivos no ionógenos y 

aniónicos (por ejemplo ásteres de polietileno y ácidos gra­

sos, éteres de polioxietileno y alcoholes grasos, sulfonatos 

alquílioos y arilicos), agentes dispersantes (por ejemplo lig­

nina, metiloelulosa, almidón y polivinllplrrolldona) y agentes 

lubricantes (por ejemplo estearato de magnesio, taloo, ácido 

esteárico y sulfato laurílioo de sodio).

La aplioaoión as ofeotuada en forma usual, de pre­

ferencia, oral o parentoralmente.

En el caso de la administración oral, las pastillas 

. naturalmente pueden contener, además de las mencionadas subs­

tancias de vehículo, también suplementos, tales como nitrato ¡ 

de sodio, carbonato de calcio y fosfato de oaloio, conjunta­

mente oon diversos aditamentos, tales oomo almidón, preferi­

blemente fóoula de patata, gelatina o lo similar. Además, pue­

den emplearse concomitantemente agentes lubricantes, tales co­

mo estearato de magnesio, sulfato laurílioo de sodio y talco, 

para el moldeo y la compresión de las pastillas. En pl caso 

de suspensiones acuosas y/o elixires destinados para la admi­

nistración oral, además de las substancias auxiliares arriba 

mencionadas, las substancias aotivas pueden ser mezcladas to­

davía oon agenteB correctivos del sabor o con ooloranteB.



Para al atuso de la administración parenteral, las

substancias aotivas pueden ser aplioadas oon al amplao da matsi- 

riales da vehículo líquidos apropiados. Como particularmente

ventajoso para la administración parenteral se ha comprobado ;i
el hecho de que los compuestos aegón la invención son capaces j 
de formar sales bien hidrosolubles. Estas sales son obtenidas, 

ai diohos compuestos son reunidos en un disolvente apropiado 

oon la cantidad equimolar de una base inorgánica u orgánica 

atóxica. Como ejemplos sean mencionadas* lejía de sosa oáuati- 

ca, lejía de potasa cáustica, etanolamina, dietanolamina, 

trietanolamina, amino-tris-hidroximetil-metano, glucosamina, 

N-metilglucosamina. Estas sales pueden ser tambión de mayor 

importancia para la admihistraoión oral de los compuestos se- 

gón la invenoión, gracias a que, segón se desea, aoelercn o. 

retardan la resorción. Además de las sales ya mencionadas arrijba 

como ejemplos, pueden mencionarse* sales de magnesio, de cal­

cio, de aluminio y de hierro. j
Por lo general!, se ha comprobado ser ventajóse admi-i 

nistrar, en la aplicación parenteral, cantidades de aproxima­

damente 0,01 a 50 mg/kg, de preferencia, aproximadamente 0,1 ¡ 

a 10 mg/kg del peso de cuerpo por día para lograr la obtención!
da resultado eficaces, y en el oaso de la administración oral,}!
la 'dosificación es de aproximadamente 0,1 a 500 mg/kg, prefe­

riblemente de 0,5 a 100 mg/kg del peso de ouarpo por día. ^

' No obstante, eventualmente puede ser necesario que }
!

uñó sé aparte de las cantidades indicadas, y es decir, en de- j 
pendenoia del peso de cuerpo del animal de ensayo o del tipo 

de la vía de administración, pero tambión debida a la especie 

de animal y su reaoción individual al medicamento o al tipo 

de su formulación y al tiempo o Interváló de tiempo que se ha-

i



oe la administraoidn. Así, en pooos daaoa, puede ser sufioien-¡ 
te administrar una cantidad menor que la mínima indicada, j
mientras que en otros casos ha de sobrepasarse el límite au- [

!
perior especificado. En el caao de la aplicacidn de mayores j 

cantidades, puede aer recomendable diatribuir las mlamaa en } 
varias administraciones individuales sobre el día;

Estas indicaciones valen para la aplicacidn de los ' 
compuestos según la invenoidn tanto en la medioina veterinaria, 
como también en la medicina humana.

La preparacidn de formulaciones es explicada en ¡ 
los siguientes ejemplos: }
a) ,200 g de 3-amino-4-metíl-l-(3-clorobencil)-pirazolona-(5) 
son reduoidoa a polvo, mezclados oon 300 g de lactosa y 200 g 
de fécula de patatas y, después del humedeoimiento con una so-

Iluoidn acuosa de gelatina, la mezcla es granulada a través Je 
una criba. Después del seoamiento se agregan 60 g de talco 
y 5 g de sulfato laurílico de sodio y se comprime la mezola 
en 10.000 pastillas oon un contenido de substancia activa 
de 20 mg cada una.
b) 20 g de la sal sádica de 3-amino-4-metil-l-(clorobenoil)-
pirazolona-(5) son disueltoa en 1000 mi de propilenglicol y 
se completa la aoluoidn oon agua hasta 2000 mi. Esta soluoidn 
es^envasada bajo condiciones asépticas en ampollas estériles 
desuna capaoidad de 5 mi y con un contenido de substancia 
activa de 20 mg. ,

Para la demostracién del efecto diurético y saluré-
t

tico de los compuestos según la invencién, éstos fueron admi­
nistrados a perros. Las efioaoias de algunos oompuestos se ha­
llan indicadas, a título de ejemplo, en la Tabla I. Los demás 
compuestos muestran propiedades comparables.
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Ensayo de diuresis pon perroa.

a) Método!' ! 
Ha trataron perroa Beagíe hembras.

!
En el día del ensayo, loa animales reoibieron con

}
la sonda esofágica cada 30 minutos 1 ml/Tc# de una solución - ¡

que oontenía 0,4 % de NaCL y 0,2% de KC1. Entonces se admi- ¡

nistró el preparado de ensayo por vía buoal y en la orina ae 

midó la aecreoión de sleotrólito por comparación oon grupos , 
testigos. Las cantidades de orina fueron calculadas en ml/kg. 

Del volumen de orina y de la concentración medida del eleotró-¡ 

lito podía calcularse entonces la secreción en/ú val/kg. La 

determinación de sodio y potasio fuó efeotuada por fotometría 

de llamas.

b) Resultados:

Los resultados están representados en la Tabla ¡f.

La aeoreción rona3 de sodio y da agua fuá aumentada considera­

blemente daspuáa de la administración del preparado de ensayo. 

El efecto dependía de la dosis.

TABLA I
Secreoión en/u eq, respectivamente ml/lcg/l hora.

Na^ K

testigo 140 152

3 mg/kg p o 326 290

H2

HgO

.2.0

2,6

30. / ^-0-CHo-CH2-CH2-N

V
.-

3 mg/kg p o 1637 218

Ho

14,9



TABLA I (continuación)
testigo Wa ir

319

Ejemplo 1

Ejemplos de Preparación

H^O

5,7

t

i
!¡

[

" En unn solución da 7,5 g da ónter etílico de Acido

^-formilpropiónico en 50 mi de etanol se instilaron 10,9 g 
de 3,4-diclorobencilhidracina. Despuás de la agitaoión duran­

te la noche a la temperatura ambiente, se eliminó el disol­
vente por destilación en vacío y se recristalizó el residuo 
sólido en etanol.

P.f. - 156BC; rendimiento: 9,3 g (64- %).

,Bj?NR¡L2.2

!
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23,7 % da ¿atar etílico de ácido ^-amlno-^-atoxla- 
crílico en 150 mi da tetrahidrofurano fueron mezclados, des­

pués de la adición de una punta de espátula de áoido p-toluen- 

sulfónico, bajo nitrógeno oon 20,4 g de feniletilhidracina.
Se agitó la mezola de reacción durante la noche a 

40CQ bajo una atmósfera de Ng y entonces se la oonoentró en va 

oio. Se disolvió el residuo aceitoso en un poco de lejía de 
sosa oáuetica 2-normal. Materiales de partida y productos ae- 

ound^rioa eventualmente existentes todavía fueron extraidos 

oon áter de la fase acuosa.

La fase aouosa fuá clarificada oon carbón, acidifica 

da con áoido acátioo (pH 5) y bien agitada con cloruro de me- 

tileno. De la fase de cloruro de metileno se obtuvo, deapuóa 

del secamiento oon sulfato de sodio, oon la concentración, 

si produoto de reacción cristalino que se recristalizó en 

etanol.
P.f. - 162-164CC. Rendimiento; 14 g (42%).

Análogamente al Ejemplo 2 se obtuvieron:
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Nf..
fdrmula aat-ruotural

raerla- rendim.% P.f. 
tulipa- da la teo- ce. 
cldnen ría

5 3

F3C

CH2-CH2-N
etanol 71,5 77-79 ,

10 *
4

ci

CHg-CHg-N

0

etartol 65

;

126-12$ i
i¡!
í

15
5 etanol 69 127-129

20
6

130-133
!

j
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Una mezcla de 31,8 % de áster etílioo de áoldo 

Py-amino-^-etoxtaorílioo, de 150 mi de etanol absoluto, de j 
42 g de o/-mstil-j3-(3-olorofanoxi)-etilhjdraoina y de una pun­

ta de espátula de ácido p-toluensulfónioo, fuá agitada bajo 

nitrógeno durante la noche a la temperatura ambiente, y luego 

se la concentró en vacío. Se frotó el residuo con un poco de 
áter para Iniciar la cristalización, cristalizándose así la 

substancia sólida en bruto. Se la reoristalizó en metanol.
P.f. 158-16O0C; rendimiento: 23 g (43%)

Análogamente al Ejemplo 7 se obtuvieron: ,
No. " * recrista- rendlm. P.f. ;

. fórmula estructural lización % de la ce.
en teoría

8 O-CHg-OHg etanol 51 130-132

9

WH2

"3C -O-UH2-CU2-N etanol 46,5 124-126

149-151 !
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fórmula. ^ntructural

N
C l ^  Y) -S-CHg-CH^-N^

recrlHta- rendim. P.f. 
lizíioión % de la ^0. ¡
en teoría......................— i__ ,___ !

t"2 !

metanol 55 115-117 !

,.NHg :
etanol 51 100-102 ¡

Ejemplo 15
(Procedimiento análogo al Ejemplo 11)

14 -S-BHg-CHp-N

0 ^

A una solución de 9,2 g de sodio en 200 mi de etano 

se agregó a la temperatura ambiente una mezola de 22,6 g de 
óater etílico de ácido cianoacótico y de 33,2 g de ^,-(3-metil- 
fenoxi)-etil-hidracina en 100 mi de etanol. Subsiguientemente j

se calentó la mezcla de reacción durante 2 horas a 60BC, se ¡
¡

eliminó el disolvente por destilación en vacío y se recogió } 

el residuo en agua. Despuós de la extracción con óter, se ¡ 

acidificó la fase acuosa con ácido acótico diluido, precipi­

tándose el producto en bruto. Este se recristalizó dos veces 

en etanol.
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J'.f. - 12/¡-).26B0( rendimiento: 3.9 g (32%) 

Mjempio 16

10.

15.

20.

25.

30.

En una solución áe 34,6 g de áster etílico de ácido 

^-amino-^-etoxi-metacrílico y de una punta de espátula da 

ácido p-toluensulfónlco en 200 mi de etanol, se instilaron j 

bajo nitrógeno 31,2 g de p-clorobencilhidracina, subiendo la j 

temperatura de 2ic hasta 31 oC. Deapuós del reposo durante 
la noohé, por filtración a succión se recogió el producto pre­

cipitado y se lo reoristalizó en etanol.

P.f. - 1710C; rendimiento: 22 g (46%) !

Análogamente al modo operativo descripto en el 

Ejemplo 16, se prepararon:

NB fórmula estructural recrista- rendim.% P.f. !
lizaoión de la teo- ce.
en ría

A i
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10.

15.

20.

25.

Ejemplo 20
(Procedimiento análogo al Ejemplo 16)

A una soluoión de 9,2 g de sodio en 200 mi de eta- ]
nol se agregó a la temperatura ambiente una mezcla de 25,4 g !¡
de áster etílico de ácido o^-ciano propiónico y de 31,2 g de 
4-olorobencilhidracina en 100 mi de etanol. Subsiguientemente 
ae calentó la mezcla de reaooión durante 2 horas a 60oC, se 
eliminó el disolvente por deatllaoión en vaoío y se recogió 
el residuo en agua. Deapuóa de la extraoolón oon óter, se aci­
dificó la fase acuosa con ácido aoátioo diluido y se recris­
talizó el produoto en bruto precipitado dos veoes en etanol. 
P.f. * 172-174SC; rendimiento! 12 g (25%).
Ejemplo 21 ¡

En una solución de 41,1 g de áster etílico de ácido 

-n-butil-^ -amino- ̂  -etoxi-aorílico y de una punta de espá­

tula de ácido p-toluensulfónico en 100.mi de etanol, ae ins­
tilaron bajo nitrógeno 36,5 g de 3,4-diolorobencilhidracina.30



Despuáa da una agitaolón durante todavía 2 horas, se dejó la 

mazóla en reposo durante la noohe. Se eliminó el disolvente 

por denUlaeión, ae distribuyó el residuo en una mezcla de

áter/áter de petróleo (1 : 1), cristalizándose el producto 

totalmente.

P.f. = 102CC; rendimiento! 22 g (37%).

Análogamente al Ejemplo 21 se obtuvieron:

NO. fórmula estructurad raorista- rendim.% P.f. 
lizaclón. de la teo- °C.
en ría

22

23

^\\-0-CH 2-CH 2-N  

0

7 ^
/

NHg

etanol

\ CH-CpHe
M 3

.NHr
0 1 ^

01

/
C!'2-N,

32

etanol 17

"" \ í
? 2 %
CH-CH:

109

154

En una solución de 35,3 g de áster etílico de áci­

do c/-fenil-H-nmino-j} -etoxi-acrílioo y de 1 g de ácido p-to- 

luensulfónlco en 150 mi de etanol, se instilaron bajo nitró­
geno 31,5 g de 3-trifluormetil-4-metilbencilhidraoina. Despuáe
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5.

10.

de la agitación durante la noche, ae eliminó el disolvente por
destilación en vacío; se recristalizó el residuo en dimetil- 
formamida.
P.f. = 2110C; rendimiento: 22 g (42%)

NC
Análogamente al Ejemplo 24 na obtuvo!

fórmula estructural recrista- rendlnt.% P.f. 
lización da la teo- OC. 
en ría !

Descrita suficientemente la naturaleza 

del invento,así como la manera de realizarse en la práo- 
tica, debe haoerae constar que las disposiciones ante­

riormente indioadas son susceptibles de modificaciones 

de detallo en cuanto no alteren su principio fundamental.
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1.- Prooedimianto para la produooión da pirazolonamt 

(5), da fórmula I I

en la que R es un átomo de hidrógeno o el grupo amino; iP* es 

un átomo de hidrógeno, un grupo alquiloj alquenilo, arilo o 

aralquilo; X es un grupo etileno -OHg-CHg-, en el oual oada 
vez un átomo de hidrógeno en loa dos átomos de carbono puede 

estar substituido por un grupo alquilo y pudlendo el grupo 

etileno aventualmente substituido estar ooneotado oon R por 

vía de un átomo de oxígeno o un átomo de azufre, o es el gru­

po -CHg-0H"CH-, en el oual en oada átomo de carbono puede es­

tar un grupo alquilo y el grupo metlleno eventualmente substiT 

tuido pueda estar ligado al átomo N del haterooiolo, o es 

un grupo metlleno no substituido o substituido que oontlane
!

1 ó 2 aubstituyentes iguales o distintos del grupo oonsístantA 

en halógeno, trifluormetilo, alquilo, alquenilo y alooxi, o 

un radical alquilamino, ciano, trifluormetoxl, nitro, carbona* 

mido, Sulfonamido o SO^-alqullo (n - 0 a 2), en el caso dado,} 

conjuntamente oon 1 ó 2 substituyentes del grupo consistente 

en alquilo, alquenilo, alcoxi, halógeno y trifluormetilo, for­

mando eventualmente dos substituyentes en el radical arilo 
uno oon otro un anillo isocíolioo o heterooíclico ramifioado ó
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no ramjfioado suturado o insaturado de 5 a 7 miembros oapaa
tío contener 1 a 2 átomoe de oxígeno o ^  tmufre; caracteriza­
do porque hidraoinaa de fdrmula VI

- X - NH - NHg (VI)

2en la oual R y X tienen loa significados arriba definidos, 

se hacen reaccionar con derivados de áoido aoátioo de fdrmu­

la VII

Y ' - 0 - COY

Y"
(vil)

en la oual R̂ * tiene el significado arriba indicado, Y repre­

senta un radical hidroxi, alooxi, aralooxi, amino o alquíla­
l o

mino, Y' es hidrdgeno y Y" os njtrilo o el grupo -C\ d
^  Nifg

Y' e Y" juntos representan al grupo «C ^ , signifjoando\  y  <
Y"' un radical alooxi, ariloxi, alquilmeroapto o aralquil- 

meroapto o el grupo amino, eventualmente en presenola de 

disolventes inertes y de catalizadores básicos o ácidos, ta­

les como hidrdxidoa y carbonatos de álcalis y metales aloali- 

notárreos, respectivamente tales como ácidos halogenhídriooa, 

ácido sulfúrico y ácidos sulfdnicos, a temperaturas entre 
IOS y 200SC.

2.- Procedimiento para la producoidn de pirazo- 

lonas-(5)# tal y como queda suatanolalmente descrito en 
la presente Memoria.
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Bata Memoria conata de 36 hojaa aaoritaa a 

maquina por una sola cara.
' Madrid, ^  - ", ;,̂ g
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