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MEMORIA DESCRIPTIVA

Egte invento ge refiere a un procedimiento para

la preparacibn do l-alquil-3-hidroXi-5ecloro-l, 2, 4-tria=

zoles de 1g rémula
Cl

e [
| (1)
R —~—N - OH )

Nq

°n la que
R gignifica un grupo alquilico, lineel o
ramificado, con 1 a 5 &tomos o carbono.

los l-alquil=-3-hidroxiw5-cloro~l,2,4=triazoles
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de la f£f6rmula I enterior son productos intermedierios
valiosos para la preparacidén de pesticldas. En particuler
por reaccibn con haluros de ésferes fosféricos o tio-
fogféricos son convertibles en ésteres de Acidos fosférico
0 respectivamente tiofosférico que tienen excelente
accilén insecticida. Tgles compuestos estén descritos en
la patente belga ne 792.452.

Se conoce la preparacidén de los l-alquil=3=
~hidroxis5~cloro-1l, 2, 4~triazolos de la férmula I parbiendo
de la hidracina, por conversi§n en semicarbacidé, une,
gemicarbezona correapondiente, hidrogenacién de sta
para fomar elquilsemicarbacida, cierre del anille eon
éstor do 4cido ortofémico, pare fomar 1-glquil-3-hidro-
xiw-l,2,4~triazol, y cloracibn consecutiva de éste en pg:—
sicién 5. Bete procedimiento rosulta muy. complicado por
el gran nimero de pasos de proceso necesarios y bampoco
puede satisfacer en ¢l aspecto de los rendimientos gue
g0 consiguon,

) Ahora so ha descubisrto que es posible propa-
rar o manora sencilla l-alquil~3~hidroxi-5-cloro»-l; 2;4-—
triazolcs @o la férmule I haciendo reaccionar primeremen-—

te una algquilhidracine de la fémmuls II

R - NH - NH, (1I)

en la que
R +dionc el mismo significado gue on la
f6ruuie I,
o una sal de una elquilhidrecina de tal fndole, con
clorociano on prescncia de un egente acoptor de écido; pa~

ra formar la l-alquil-l-cismo~hidracina regpectiva, y ciw
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clizendo e continuacidén és‘ba‘ con fosgono, para obtener un
lealquil=3=hidroxi-5=cloro=Ll, 2, 4etriazol do la fémule I,

N Como gales de una do las elquilhidracinas do '
la £érmuls II cmploadas como matcrial de partida entran
en cuen'ba; 1561‘ ejomplo, el clorhidrato, ol sulfato, ol
oxalato y ol acotato.

En calidad de ggentes aceptores de 4cido son
aptas las bases inorgénices y las orgénicas, como, por
ejemplo, los hidréxidos, bicarbonatos y carbonatos de
metales alcalinos o alcalinotérreos, lo mismo que las
gminas terci_arias y como las ¥rialgquileminas, las dial-
quilenilinas, las piridines y las plcolinas. i

Bl procedimiento segin este invento s rea-
liza con ventaja on un disolvente inerte. Ademfs,. pare
la reaccién con el clorociano y pars ¢l cierre del smiw-
llo con fosgeno pueden emplearse ol mismo disolvenj;e o
disolve:gﬂ;os diforentes. Disolventos apropiados son, por
cjemplo, los hidrocerburos o halohidrocarburos aliféti-
cos y ,arométieos, como el hoxeno; el étor de petréleo!
el clorpfomo, ¢l cloxruro dc metileno, los otancs halo-;
genedos, 6l benceno, ¢l tolueno; el xileno, Gteres y
compuostosg otéroos, como ol Stor dialguilico, ol 1,2-di-
mc}toxietano, ol dioxeno, ol tetrshidrofurano, amidas
NyN~dialquiledas, tcmo la dimetilfommenmida, sulféxidos;
como ol sulféxido de dimetilo, nitrilos, como ol aceto-
ni‘o;filo; cetones, como la cetona y la motilcotona. Para
la reaccién do una alguilhidrecina de la Pémule II con
clorociono puede sorvir tambidén de disolvonte el agu.a 0

una mezcle de egua con wn disolvonte oxgémnico (por ojom=
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plo, con un alcohol).

_ Bg ventajoso efectuar la reaccidn de una al-
quilhidracina de la fémula II con el clorocisno én wn
alcano in:?erior halogenado (i)dr ejemplo, en cloxuro.de _
me'bil?no), clorofomo o un eteno halogenado. Ademés, _paia
egta reaccidn puede servir tambidén de disolvente ung mozw
cla de etanol y agus.

_ Para la ciclizacidn de la l-slquil-l-cieno-
hidracina con foggono han demostrado ser disolvenies es-
pecielmente idéneos el cloxuro de metileno y el dioxeno.
81 en la reaccidén de la alguilhidracina con el cloxo-
cieno y en el cierre del anillo con ¢l fos-eno s usa
ol mismo disolvente, g posible prescindir del eiglamiens—
to de la l-alquil-l-cisnohidracina formade intermedia-
riamento. _

Ia roaccidén de las alguilhidracinas de la £érw
nula II con cltclorociano s¢ realiza a tempergburas entro
-202 C y 802 G, y preferentemente entre ~5¢ C y 308 C.
Rl c:ierzc congocutbivo écl anillo de la l-aiquil-l-éiano-‘
hidracina con fosgeno ﬁuede efectuarse a temporaturag
entre O y 1802 C, .ipizofemntomonto & temperabture de 20 a
1308 C. . |

) Segin una modhlidad proferida de vealizacidn
g0l procedimionto do osbo invemto, los l-alquil-3-hidrom
XiwGemcloro-l,2,4~triazoles de la £6mmula I se afslan de
la mezcle roeccional en forma de clorhidrétos". Do egtha
pencra s¢ obtionen productos ospecialmonte puros.

Veliéndose del procedimiento propucsto por es-

to invonto es posible preparar los l-glquil-3-hidroxi-5—

N
. "l‘
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~clorowl, 2, 4=triazoles de la fémula I partiondo de 1a
hidracina on cuatro pasos do maccién; mientras que con
ol prococdimionto conocido, citado. al principio, 80 nocow
siten cinco pasos. Por otra parte, con ol procedimicnto de
ogto invonto se consiguen rendimientos més altos que con
el procedimionto conocido.

El procedimiento de esto invonto go ilustra
més detalladamonte con los ojemples que siguoen.

Biomplo 1

a) J=ciano=l-isopropilhidracing
A una solucibn deo 221 g de clorhidrato do

isopropilhidracine en 500 cc de sgua se afiaden
congocutivamente 2000 c¢c de cloruro de metilenc y
228 ¢ de carbonato sbédico. En ol sistome bifidsico
asl obtonido so introducen a 5 - 102 C, on ol
curso do 40 minutoes, 123 g do clorociano, lo que
hace quo so desprenda didxido do carbono. Al cabo
de unas 15 horas no so foma ya mds difxido de
carbono. 8c¢ filtra la preparacidn, so separa la
fago de cloruro de metileno y se extrao la capa- .
acuosa una voz més con 200 cc do cloruro do motie
leno, Despuds de evaporer las fasos de cloxuro do
matileno, 80 obtiono como rosiduo 1fquido la lw-ciom
no-l-igopropilhidrecina bruta, que so purifica por
destilacién. (Punto do obulliciéng 100 - 1018 ¢/
9 Torr). A )
b)  leigopropile3=hidroxish-cloro=l, 2, 4-triazol
So introducen a O =~ 52 C en el curso de 15

minutos 10 g do Fosgono on 100 ce do toluono. En
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egta solucidn do 10 g dc l-ciano-l-isopropilhidrge
cina on 20 cc 4o tolucno. S0 hace pasar luego gas
HCl durantc 3 sogundos y o6 aumenta la ftemporaburs
on ol curso -de, una hore haste 502 C, Al cabo de
5 hores & 502 C, 80 introducon 3 g dc fosgono y
go mantiono la proparacién a 502 C por ung hora
todavia. Dospuds dol onfriemionto se evapora la
fago toludnica y so trata el residuo con agua=to-
lueno a 40 - 502 C. Sc ropite ogha oporacidn con '
1 fase mcuosa y 80 oveporan las fases 'boludnicas;
que contionen trigzol. Bl triazol bruto asi obte-
nido =0 purifica por recristelizacién e parbir do
agude S¢ obtiono asl 1-isopropil-3-hidroxi-5eclorow
-1;2;4—'briaxol, do punto do fusién 104-1062 C.
. Ejomplo 2. '_
L1800 Y0pi 13- hid roxi-Freloro=L, 2, A=triazol,

4 una golucibn de 25 g de Ffosgeno cn 120 cc

de dioxano go afiade a goltas on el curso de 25 minuios

une solucidn do 19,4 g de l-cicmo-l-isopropilhidracina on
30 cc do dioxano, miontras se menticne la temperature ine
tema cnbre 10 y 15¢ C. Al cabg de 15 minutos so deja suw
bir la tomperatura hasta 259 C, con lo que ompieza a preci-
pitarse ¢l clorhidrato de l-;-isoPr0pil—3—hidroxi-5-clogt'o-
—l_;2;4—‘c;jiazol fomado. Alguncs horgs despuds ge sopara
por filtracién ol procipitedo y sc 10 soca. Se obtiencn
asl 23 g de clorhidrato do l-isopropil-3-hidroxi-j-cloro-
~1y2,4~tringol, do punto de fusidn 138 = 142X C. Dol £il- '

tredo se obtionen, por ovaporacién dol disolvento en vacfo,
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otros 8§ g do clorhidrato do 1-is0pYopilm3=hidroXim5-clo=

ro~l, 2y 4=triazol, Rondimiento total: 31 g, lo que corroge

pnde al 79,5 ¢ do la teorfa.

Biomplo 3 =
4 unz solucién de clorhidrato do isopropilhiw

dracinc en ung mozcla do 3 partos de ggue y 1 parte do al-
cohol so hacc pasar, a tompersbura de 102 C, una centi-
dad oguivalente de clorociano, mientras por adicién do
loj‘ie de sosa chustica y control con ol medidor do pH
g0 mantione un intervalo do pH de 6,5 a 7. Ia roeccién
dura una hors. Durentc olla so gogroga un acoitc amari-
1lo, del quo por oxtraccidn con Ster so obtione con un
rondimicnto dol 90 % la l-isopropil-cisno~hidracina, on
forma do acoitc. Bl producto bruto asi obtonida puede
ompleargc gimC'i;a;rﬁb'ntc para la ultorior roaccibn con
foggono para formar ¢l l-isopropil-—3-hidroxi-l,2,4~tria-
zol,

La l-isopropil-l-cienchidracine bruta pucde pu-—
rificarse por cromatografis en colwma do gol de sil_ice
de 60, 70 a 230 mellas (Morck). Despuds de la elucidn
con &tor ge obtione l-isopropilwl-cisnchidracine pura.

A una solucidn de l-igopropllel-cianchidrge
cina on toluono se haco pasar a 102 C una centidad equi-
valente de fogzeno, lo gque precipi%a une resina limpida,
amarilla, que no entre en disolucién ni atm en la ebu~-
1llicidn consecutiva de la mezela reaccional. Bsta resina
amarilla limpide esté constitufda en el 30 % por l-iso=
propil=3-hidroxi-5=-cloro~-l, 2, 4~trinzol. Para deteminar

el contenido de l-isopropil~3-hidroxi-H=-cloro=l,2,4-tiria=
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z0l] se disuplve en dioxaiw; por ebullicién, una muestra de
la resing y se la croma'b;i:agrafia con tolueno-écido acético
glecial (4:11) sobre una flaca liste D¢ (gel de silice 60).
El cromatograme se revelk con yodo. El Indice RF del l-iso-

propil-3whidroxi-5—cloro=1,2, 4=triazol auténtico, de punw

to de fusién 100-1048 ¢, prescnta en iguales condiciones

el mismo Indice RF.

Hiemplo 4

a) Lesccub util—-l—-ciam;hidrgciggg _
En 300 g de hidrato de hidrecina se ingtilen,

nmientrag se refrigora con hiclo, primeremente 460
g de metiletileetona y a continuacidén 1200 g de
&cido clorhidrico concentrado, Despuds de afiadir
a la solucién clorh%v’.drica obtenida de motileltil-
cetonhidrazona 10 g do cetelizedor (5 % de platino
sobre carbén), se lé hidrogona con hidrdgeno a la
presién normal, par;ig obtoner l-secubutilhidracina.
Cuando =0 han absox:iﬁiclo 120 litros de hidrdgeno; se
separa el ca‘balizadé:r por £iltracién y, mientras se
refrigera con hiclo, se trata el filtrado con 680 g
de hidrdxido sédico sélido. Ia mezcla que se obtienc
dogpuds do afiedir 1000 cc de ecloruro de metileno so
traslade & wn metraz do sulfonacidn provisto de re-
frigerador, terménetro y sgitaedor y, mientras se
enfrfa con hielo y so ggita, se introducen 365 g
de clorociano am ¢l curso de 2 horas. Al cabo de
2 horas de removimionto, sC separae por filtracidn
la sal precipitads y se la lava con un poco de clow-

ruro d¢ metilono. Luego se scpera la fase omgénice
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b)

¥ se cxtrac la fase acuosa dos veces con 300 ce

de cloruro de metileno. Se combinen las solucioe
nes de cloruro de metileno y s¢ cvapora el cloruxro
de motileno on vacfo. Por destilacién del residuo

010080 g0 obtionen 417 g (62 % de la teorfm) de

- l-gocubutil-l-cienohidracina (punto de ebullicidn

72 ¢/ 11 ma).
2-S00ubuti]-3-hid 70Xl -5-01070-1, 2, 4-6¥iaz0k

A una solucibn de 25 g doe fosgono en 120 ce
de dioxano so efiade a gotas, a la tomperabturs del
emblonte y on ol curso de 15 e 20 minubos, una so-
lucién do 22,6 g do l-gocubutil-l-cienohidracina
on 30 cc do dioxeno. Tomminade la adicibn, s agroe
ga 1 g do carbén ective y sc caliontas en reflujo
lz mezela rcaccionzl durante 3 horss. Degpuds del
onfriomionto hagte la temperatura del ambiente; S0
afiaden 10 g de bicerbonato sédico. Al cebo de 15
horas so filtra on Hyflo la solucién obtenida; para
exclu:j.r les salosg, ¥y se concontra en vacfo ol fil
trodo, lo que deja 31,5 g do un aceito pardo. De g
puds do efiadirse a dgto una golucibn de 8 g do
hidréxido sbdico on 50 cc do sgua, s6 l¢ calionte
durante 15 minutos a 902 C. Tras el enfrismiento
haesta la tomporature de:il.' ambicnte, so extrac la
mozcla con 75 cc Go Stor, se separa el éter y se
neutraliza 18 fase acuosa con 100 cc de &eido clor
hidrico 2 N, lo que hace gue se gegregue el l-ge~
cububil-~3-hid mxi-E-cloro-l; 2y4~triazol, primerg-

mente en forma de aceite, que pronto crigtaliza.
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Se obtiene 23 g (65,5 % de la teorfe) de l-secubue
til—3-hidroxi—5—§lom-l; 2;4;-'triazol, de punto de
fusién T7-792 C. -

De meneve andloga g0 obtiene, partiendo de

5, la metilhidracine, la l-metil-l-ciano-hidracina, de

punto de ebullicién 732 ¢ / 0,3 mm, y de ella, por
mgccién con fosgeno, el l-metil-3-hidroxi-5-cloro~
~1,2,4~triazol, de punto de fusién 1542 C (descompo-
gicién).
10. Ejemplo 5 _
20 kg de un“!a solucidn scuosa el 33 4 de cloxr-
hidrato deqisoPmpiJhi,dracina que contiene 6,6 kg (60

moles) dc clorhidreto de isopropilhidracina se tratan en

egltacibn congtante y mientras se refrigera con salmue-
. %

15. ra, con 25,5 kg de lojiia de sosa cAustica al 30% (lo
que corresponde a 191 ifnoles de NaCH), =in dejar quo la
temperatura intcemma sozbrepaso los 15¢ C. A continuacién
sc afiadon 25 kg 46 cloruro de metileno y s¢ hacon entrar
cn ol curso de 3 horas 3,9 k3 (63 moles) de clorocieno;

20. micntras se mentiene s§.0mpre la temperatura intems a
menos de 15¢ C. Lucgo s¢ separe la fase acuosa y se la
extrac dos x}occs’é‘cn 30 kg do élomro de motilono. Sc
combinen las soluciones do cloru.rc_: de metileno y se ovaw-
pora ésto en vaclo. Se obtionon 5,7 g (96,5 % de la teo-

25, ria) de leisopropil-l-cianochidracina bruta.

Eiemplo 6
A vna solucidn, onfricda a 52 C, de 59 g do

LRV
i
LY

foggeno en 180 cc de cloruro de motileno so afiade g

gotas en ol curso de 5 horas una solucidn de 30 g do

PN
LA
3



l-igopropil-l~cianohidracina en 45 cc de cloruro do moti~-
leno. Temminada la adicidn, se deja subir la temperatura
hasta el nivel del ambiente y g0 agite por 24 horas, oon
lo cual se segroga en forma crj.a*l:alina 6l l=isopropile3m
5. ~hidroxi~5-cloro-l,2,4-briazol, como clorhidrato. Se op- _
tienen 33 g (53,2 % do la teorfa) de clorhidrato do leiso-
propil=3-hidroxi=5-clovo~l, 2,4~briazol, de punto do fu-
gién 1381428 C, |
De'las sguas madreg, por sacudimiento con le- |
10. jie sbdica dilufda y ovaporscidn del elorurc de metile-
no; pueden obtonorse todavia 8:,2 g (16;9 % de la toorda)
do l—isoProPil—-B—hidroxiJj—cloro-—l;2,4—'b:tﬁ.azol bruto, do
punto de fusibn 99-1042 C.
FEIVINDICACIONBS

15. Descrito ol objeto del presente invento so dow

claren nueves y do propia invencibn los siguientes roiw
vindicacionos con prioridad de la solicitud de patentes
suizas nims. 8088/74 del 13 de Junlo de 1974 y 16244/74
del 6 do :DiOiGIP.bIO de 1974.

20, l. Procedimiento para la preperscibén do l-gle
quil=3whidroxis-b-cloro-1l,2,4~briazoles do la fémulg

R cl
: N ¥
L (1)
RN o '
H"'. \N
254 on la que
R wgignifica un grupo elquilico, lineal o raw
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_ mificado, con 1 & 5 dtomos de carbono,
caracterizado por hacerso reaccionar primeramonte una

alquilhidracina do la f£émula

R - NH -NH2 (11)

en la que

R  ticne el mismo significedo gque en ls

£érmula I,

0 una sal do una alquilhidracina de tal fndole, con clow
rociano, en prosencia de un sgente aceptor de deido, pa~
re fomar la l-alquil-l~cianchidrecine respoctiva y ci-
clizarse ésta a continuacién con fosgeno, para obtoner
un lwalquier—hidxoxi—s—cloxo—i;2,4~triazol de la fémue
la I. _

' 2. Procodimiento segln la reivindicecibn 1,
carachterizado por cmple;arse, en calidad de sel de una ale
quilhidracina do la £fémmula II, el clorhidrato, el sulfe-
’co; el oxalato o ol mcotato.

3. Procedimionto scgln la reivindicacién 1,
caracterizedo por emplearse, cn calidad de agente acoptor
de deido, un hidréxido do metal alecalino o aleelinotérroo,
un bicarbonato o carbonato de metal alcaline o alcalinotéw-
rrco 0 una amina ferciarie. ‘

4. Procodimionto gogln la roivindicecidn 1,
gcaracterizado por ofcctuarse las regccionés en pregencila
de un disolvento inexto.

5. Procodimicnto sogin la roivindicecidn 1,

caracterizado por efectuarse la roaccidn de la alguil-

hidracina dc la fémmnla II con clorocieno en wa alcano
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infoxior halogenado.

6. Procedimiento segén la ryoivindicacién l;
c_:_g;g_m'_i&g&clg por ofectuarse la reaccidén de la alquil-
hidrecina do la fémwla II con clorociano en cloruro de
mo%ileno, .

7. Procedimiento segin la reivindicecién 1,
caracterizndo xpor ofoctuarse lec ciclizacidn dc la leaole
quil—l—cianohldraqina con foggono on cloruro de motile—~
no o en dioxano.

B8« Procedimiento sogin la reivindicacién l;
caractomizado por ofectuarse la reaccidén do la alquil-
hidracina do la fémule II con clorociano a tempereturas
entrc -202 C y 802 ¢, ¥y ﬁi'oforen'bemcﬁ'ho ontre =52 C y
308 ¢, .

9. Procedimiento segln le roivindicecién 1,
garoctorizndo por cfoctuarse cl cicrre del anillo de la
l-alquil~l~cianchidracina con fosgeno a tomperaturag 6ne-
tro O y 1808 ¢, y proforontomonte a temporstura de 20 a
1302 ¢,

A ~ 10. Procedimiento segin la reivindicacidn l;
caractoriznde por aislarse de la mozcla rcaccional los
1-a1qui;.~3-hidroxius—cloro-—l,2;4.~1:riazoles de la férmula
I en forma do clorhidretos.

. 1l. Procodimiento para la proparacidn dc l-al-
quil=3-hidroxi-5-cloro-l, 2; 4-friazoles.

 Sogfn sc doseribo y roivindica on la presento
memoria descriptiva quo consta de 14 péginas foliadas y

cscritas a mfguine por una sola do sus caras.
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