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sotre:
Mejoras introducidas en el objeto de la patente prin
cipal n® 430,129 de 17 de septiembre de 1974, por

PROCEDIMIENTO PARA PREPARAR PIRAZOIES 3,5-DISUSTITUL
DoS., |

é;ﬁékabﬁdy AMERICAN CYANAMID COMPANY, entidad norteamericensa,
residente en Berdan Avenue, Township of Wayne, Esta-
.do de New Jersey, EE.UU. de A.

1a presénfe invencidén es ung mejora del in--
vento que se da a conocer en 1a solicitud de patente -
espafiole n® 430.129 presentada el 17 de septiembre de
1974, |
5 . Ia solicitud de patente espafiola n® 430,129
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"dio sobre carbén, o cromito de cobre pre-reducido.

presentada el 17 de septiembre de 1974 deseribe y reivindicu
un procedimiento para la produc;cién de pirazoles 3,5-disusti-
tuldos mediante la deshidrogenacién catal:{tica de un conpues-
to de pirazolina para obtener el oorrespondiente pirazol, Los:'

catalizadores .u'l;iliza.dos en dicha reaccién son platino o palg
: i
I,

De acmerdo con la presente invencidén se ha hallado
que otros sistemas catalfticos oomo asf tembién otros solven~
tes puéden‘utilizarse en este procedimiento y que el procedi-
miento tembién trabaja oon compuestos de pirazolina 3,4,5-tri
sustituide y con oompuestos de pirazolina 3,5-disustituida.

Tos compuestos de pirazblina 3,4, 5~trisustituida
pueden prepéféfse selecoioxiaridd la cetons apropiada. Tales
qetonas son, por ejemplo, propiofenona o n-butirofenons o t-
nbutirofanona que pueden utilizarae para preparar ﬁalquilo
inferior calconas.

Tos sistamaé cataliticos utilizados de aouerdo con
le presente invencidn son platino sobre cerbén, platino scbre
s{lice, pala‘dio sobre carﬁdn, paladio sobre alémina, paladio
sobre sulfato de bario o negro de paladio.

Otros ‘golventes ademda de aquellos especificados en
la solicitud de patente nf 430.129 son alcoholeg inferiores
tales como meta'nol o isbpr_opanol, dicloruro de’ atiieno y otros
solventes oomerciales.

Ia pregente mvencidn ge ilustra mediante los si-
gulentes e;]emploe. ‘

EJBIPIO 1

Se hace reaccionar 12 5 partes de benza].aoetofenona
¥ 3,1 partes (en volumen) de hidrato de hidracina en metanol
para formar 3,5-difenil-?-pmzolina. A esta dltima se agre-




10

15

20

25

30

. los detalles excepto que se utiliza 1,0 parte de catelizador

-3-

ga luego catalizador de 5 % de paladio sobre carbén (2 par- ,
tes) y la mezcla de reaccidn se calienta a reflujo dursnte 1;
hora y 20 minutos. El producto, 3,5-difenil-p1razol " £o ob-%
tiene con un rendimiento de 97, 8 %. ' E

EJEMPLO 2

Se repite el procedimiento del ejemplo 1 en todos

y el solvente es isopropanol. Siguiehdd el reflujo durante
4% horas, se obtiene 3.5-difenilpirazol con un rendimiento
de 90,7 %. ’ . '
EJENPIL

‘Se haoe reacoionar benzalacetofenona (12 5 partes)
con hidrato de hidracina (3,1 partes en volumen) o metanol
para formar 3,5-difenil- -pirazolina. Iuego se agregs Pana-
sol(:)AN-z (30 ml ), nitrobenceno (7 4 partes) y catalizador
de 5 % de paladio sobre oarb6n (2 partes) ¥y la mezcla se oca-
lienta., Siguiendo 1a destilaoién de metanol y agua de la
mezela de reaceidn, la temperature se elova a ZQO°G ¥y se man-
tiene a esga temperatura dﬁrante 24 horas. Ia mezcla luego se¢
enfria a 5060, se filtra, y la torta portadora de cataliza-
dor de 3,5-difenilpirazol es 79,5 %, p.f. 194°¢ a 199°%.

| | EJENPIO 4

Se repite el procedimiento del ejemplo 3, excepto
que se emplea catalizador de 5 % de paladio sobre carbdn, y
la mezela de resceién se mantiens a 200°C durante 20 horas.
Se obtiene 3,5-difenilpirazol con un rendimiento de 70,4 %.

EJEMPIO 5
Se repite el procedimiento del ejemplo 4, excepto

i
i
1
i
t
t

qQue se agregn nitrobenceno 2 la mezdéle de reaceién y la can- |

tidad de catalizador de 5 % de paladio sobre carbdn se reduce
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"que se emplea solvente de Huni‘:;le Aromatic 150 en lugar de

" ras & 200°C se obtiene 3,5—difen11pirazol con un rendimiento

-4 -

a 0,1 parte. Siguiendo un méntenimiento de 6 1/4'horasz a |

200°, se obtiene 3,5-difenilpirazol eon un rendimiento de
18,7 %. |
‘ EJEMPIO 6
Se repite ei procedimiér}fo del ejemplo 5, excepto

Panasol®AN-2 en la otapa de deshidrogenacién, Siguiendo
un mantenimiento de 4 horas a 200°C, e obtiene 3,5-difenil--
pirazol con un rendimiento de 41,5 %,
I - EIRIPLO 1

SB"feliite el‘ ;;fooedim;lento del ejemplo 6, excepte
que la etapa de dgshj.di*bgenaoﬁn se 1leva a cabo bajo una at-

mésfera de nitrégeno y el hidrégeno formedo en la reaccién sﬁl
pwrifica ocon nitrégenoc. Siguiehdo un mentenimiento de 1% ho-

de 89,3 %
' EJRMPIO 8

Se repite el procedimiento del e;jemplo T, excepto
que el solvente utilizado en la etapa de deehidrogenacmn o8
tolueno. Luego de 4& horas e reflujo, se obtiane 3,5=dife~
nilpirazol con un rendimiento de 91,0 % '

EJENPIO 9
Se disuelve 3,5-difenil-2-pirazolina (21,9 partes)

en dicloruro de é_'l;iiexid (75 .partes en volumen). Iwego se

agregs catalizadSrt de 5 % de pa'iadio sobre carbhdén (4 partes
que contienen'40 % de' égué,) y la mezcla se calienta a reflu-|
jo durante 8 hores. Se obtiens 3,5—-difenilpira'zol con wn ren
dimiento de 79.,3 % ouyo punto de fusidn varia de 196°d a 200

¢,
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la mezola se enfris a 10°¢C, 'Ei 3,5—difpn11pirazol que contig

se seca al aire, Se obtiene 3,5-difenilpirazol que funde a

., =5 «

BJEMPLU 10
A un recipiente dpropiado de reaccidn se agrezmn 42

 partes de benzalacetofenons que se suspende en 130 partes (por

volumen) de metanol y 20 pertes de agus 8 temperatura ambien—;
te. Egte dltima mezcla luego se_purifica.con nitrdgeno y se %
agrega rdpidamente 13 pﬁrtes de hidrato de hidracina al 85 % |
para former 3,S-difenil-a-pibazbliné. Ia mezcla se calienta |
a reflujo y se destila 105 partes de la mezcla de matanoldagwi
luego se agrege 130 pertes de xileno, lea fase acuosa se separq,.
¥y la fase orgénioa se lava con agua, Luego se agrega 0,2 pars
te de 5 % Pd/aldnina bejo Ny, un mento de nitrégeno. Ia mez

cla se calienta e reflujo. Siguiendo un reflujp de dos horas
ne catalizador se aisla por filtracidn, éeilava con hexano y

190°-201,5% oon un rendiniento del 90,1 %.
' BIBIPIO 11

Se sigue el prccedimientd del ejemplo 10 excepto
que se utilizan 2 partes de 5 % de paladio sobre sulfato de
bario en lugaf'del paladio sobre aldmina, Siguiendo un refly
Jo de 2% horas, se halla que 3,5-difenil-2—-pirazol:lna sin
reacoionar totalize 2 4 5 y se obtiense un rendimiento de 76,4
% de 3,5-difenilpirazol, que funde & 198°-201°c,

. mERR ' |

Se sigue el procedimien#o del ejemplo 11 excepto
que se utiliza como el catalizador 0,4 parte de negrd de pa~
ladio (100 % Pd). Siguiendo un reflujo de 4 horas, se recupg!

ra 3,5-difenil-2-pirazolina sin reaccionar con un rendimiento
de 1,1 %, ¥y se obtiene un rendimiento de 88,9 % de 3,5-difenil
pirazol que funde & 197°-201°C. I
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EJEMPIO 13
A una solucién de xileno himero de 3,5-difenileq-
metilpirazolina se agraga'1,0 g de eatalizador de 5 % de pa- .
ladio sobre carbono. Ie mezcla de reaccidn se calienta 1ent§
mente bajo reflujo, y el agua se separa por destilacién azeo
trépioca utilizando un aparato de Déan—Stark (xileno devuelto

al reactor). El reflujo se continué a 145°C durante 4 ho- :

ras. Luego del‘reflﬁﬁo de cuatro hpras, le mezela de reac~
cién se enfria a 25%, y el 5 % dé paladio sobre carbén/3,5- |
-difenil—4-met11pirazol combinado se separa por filtracién. ;
Los sdlidos se auspenden,an acetona caliente para disolver el
3,5—difeni;—4-metilpirazol. 'El catalizador luego se separa

por filtracidn, Lé eliminacién de 1a acetona en vaofo propox
cloma 1,5 g de 3,5-difenil-4-netilpirazol, Tuego de recrie-

talizacién en xileno caliente, se.obtiene 3,5-difenil-4-metill

pirazol puro que tiene un punto de fusién de 225°-226°C.
| | EJEMPLO 14 !
.Siguiendo el procedimiento del ejemplo 13 excepto |

que se ‘utiliza como el oatalizador 0, 2 g de 5 % de Pa%C. Ia |
mezcla de reaccién se calienta bajo Np & reflujo (140°C). 1!
3,5-difenil-4—metilpirazol ge extrae del catalizador PasiC ccﬁ
8

acetona caliente, ¥ la acetona se mepara en vacfo. Se ovtien

 un total de 1,1 g de 3,5—difen11-4-metil-pirazol, punto de fg

sidn 225°-226°c A
'EJFMPIO 15
Se agrega 3 B-difen11~4~metoxipirazolina 8 xileno

y ®e hace reaccionar con 1,0 g de P&/C a temperatura de re-— }

flujo para proporcionar el correspondiente 3,5-difenil-4-me-

toxipirazol.
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~-NOTA - '

Descrita suficientemente la naturaleza del inven- '
to, as{ como la manera de realizarse en la pféctica, debe hg |
cerse constar que las disposiciones anteriormente indicadas |
son susceptibles de modificaciones de detalle en cuanto no
alteren su principio fundamental. También se hace constar !
que el invento corresponde a una Solicitud de Patente, preseg
tada en Nbrfeaméricé, eén fecha 12 de febrero de 1975, bajoi
el nﬁmero Ser. No. 549 219, acogiéndose por lo tanto a los
beneficios que conceden los- convenios Internaoionales en vi-
gor, siendo lo que constituye la esencia del referide inven-
to y por lo que se eolicita fexr Certificado de Adioién en Eg
pafia, sobre: Mejoras introduecidas en el ob;eto de la patente
principal n® 430,129 de 17 de septiembre de 1974, por PROCE-
DIMIENTO PARA PREPARAR PIRAZOLES 3,5-DISUSTITUIDOS; caracte-
tizdndose por lo siguiente' -

18,~ Me joras introducidas en el objeto da la paten
te principal n? 430.129 de 17 de septiembre de 1974, por PRO-
CEDIMIENTO PARA PREPARAR PIRAZOLES 3,5-DISUSTTTUIDOS; en parti
cular para preparar 3,5-difenilpirazol § 3,5-difenil-f-alqui=

lo 8 4-alcoxi pirazoles, caracterizadas porque se trata la o
rrespondiente 3, 5-'aifeni1pimzouna § 3,5-difenil-4-alquilo
4~alcoxi pirazolina, en un disolventa orgénico inerte, con u%
catalizador que consiste en; platino, paladio, platino sobre
aldmina, platino sobrs sulfato de bario, paladio sobre aldmi-
na, paladio sobre sulfato de bario, platino sobre silice o pa
lagdio ‘sobre silice. . ' |
28, -~ Mejoras segén la reivindicacién 1, caracteri-
zadas porgue lg reaccidn se lleva a cabo a temperatura de re-




-8 -

38,- Mejoras segin las reivindicaciones 1 y 2 ca-
racterizadas porque el disolvente es un alcohol inferior o d-
cloruro de etileno., ' ' |

) 4’;- Me joras introducidas en el objeto de la paten-
te principal ne 430.129 de 17 de'aéptiémbre de 1974, por PRO~
CEDIMIENTO PARA PREPARAR PIRAZOLES 3,5-DISUSTITUIDOS; tal y

como queda sustancialmente descrito en la presente Memoria.

Esta Memoria consta de 8 hojas, escritas a mfquina |
A Z),‘;‘ o E

por una sola cara. vp
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AMERICAN CYANAMID OOMPANY
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