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C целью  выявления  биологической  активности  синтезирован  ряд  ал  
кильны x и  адильных  производных  3-, в - и  5 - аминопгразол _ов .  Опреде - 
лены  хромгтографичгские  характеристики  большинства  полученных  с oе - 
динений . 

* СН *° С ° СЕ 3 2 С I* 

 

В  связи  c довольно  вы  сокой  фармакологической  активностью  многих  
аминопи p азол oв 1  представлялось  интересным  синтезировать  ряд  амин o- 
п pоизводны x пиразола  с  целью  выявления _ их  биологической  активно - 
сти .  Для  синтеза  5 - аминопиразолов  мы  использовали  уже  примененный  
нами  метод  диклизации  диацетонитрила  c замещенными  гидразинами 2 . 

СИ  з  

o"* 	т  

С li д  СН 2  *** 

Для  введения  в . положение  4 пиразольного  ядра  диметиламино - 
г pуппы  удалось  применить  реакцию  Лейкарта . 

СН  2  C FI 2  NHNH 

Н 2 N** СН * 

..М ,'.  '* 	 H СНО   ЯЗС
N * 	HCOOH 

I 
С 5  II 

Адйлирование  аминогруппы  в  изом eрных  1- фенил -x - аминопиразо .пах  
хлор  ангидр  идами  трихлоруксусной  и  бензолсульфокислот , a также  ук - 
сусным  ангидридом  проведено  обычными  методами .  (3- Пиридилэтилгид - 
разины  синтезированы  из  винилпиридинов  c использованием  метода , 
разработанного  А . Н . Костоп l и  С . И . Cyминовым . Очистку  соединений  
контролировали  хроматографически  в  тонком  слое  нефиксированной  
окиси  алюминия  и  на  силикагеле .  Подробно  методы  описаны  нами  
азанеез • а  

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬ HАЯ  ЧАСТЬ  

1-Замещенные  3- метил -5- аминопиразолы  ( табл . 1). Растворяют  
0,2 мол  соответствующего  замещенного  гидразина  в  200 мл  2 N соляной  
кислоты , медленно  присыпают  при  р  азмешивании  ( температура  80°) 

* Сообщение  XLII см  4 
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Таблица  1 

Н 2N  

R о  Выход , jо  Т . пл ., °C 
Брутто - 
формула  

наыдено  
N, ою  

В .. 

ле  оо  
N, Io 

• 

*=(Пиридил -2) этил  61 50 CцН 14Na 27,58; 27,43 27,76 
*-(Пиридил _-4) этил  70 47 СцНд 4Nа  27,69; 27,54 27,76 
н -Амил 	. 	. 	. 	,. 	. 	. 76 49 C9Hy7Nз  25,31; 25,20 25,14 

T. кип . 
178-179 
(22 мм ) • 

Т . кип . 
. 180-183 

*-Диэтиламхх öэтил  69 (16 мм ) С 1 оН 2о N4 28,34; 28,31 28,56 

Таблица  2 

х = CH3CONH, 

Y = С 1з ССО NН , 

Z = CsH5SO2NH 

i\1 =  СбН S 

кз  R4 R5 
Выход ,  

о* 

	

Т . пл ., 	Бр yт  rо - 

	

°С 	I 	формула  

На й дено , o/ Вычислено , Вы 	% 

I 	С  н  С  н  

Х  H Н  67 130° CIIHHNsO. 65,65 5,49 65,65 5,51 
65,63 5,38 

У  Н  Н  70 103 С 11Н 8С 1з N30 43,11 2,78 43,52 2,62 
43,07 2,71 

Z H H 39 88 С 15Нгз Nз ®2S N 14,23 N 14,03 
14,21 

Н  X H 58 .120 С 11H11Nз 0  N20,81 N 20,88 
. 20 '7 

Н  У  Н  51 168 С 1 г НвС 1з Nз 0 N 13,67 N 13,88 
. 13,58 

Н  Z Н  41 143 Сг 5Н 1з NзО 2S _ N 13,89 N 14,03 
13,81 ' 

н  Н  х  67 86 C 11 H1 zN;0 	. 65,47 5,54 65,65 5,51 
65,24 5,51 

H H Y 77 137 С 11Н $С 1 з Nз 0 N 13,55 N 13,88 
13,46 

Н  H Z 40 164 С 1ьНгз NзО 2S N 14,09 N 14,03 
13,84 

сН б  Н  Х  49 109 C12H1 з Nз 0 N 19,76 N 19,54 
19,61 

CН 3 H Y 55 134 С 12H10C13N3O 45,41 3,36 45,29 3,16 
45,30 3,30 

СН 3 H Z 48 154 ' : С 1бН 15NзОз S N 13,31 ' N 13,39 
13,27 

8  -  3359 
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0,21 мол  диацетонитрила  и  нагревают  до  кипения  10 мин . Затем  прибав -
ляют  30 мл  концентрированной  соляной  кислоты  и  кипятят  20 мин . Ох -
лажденную  реакционную  массу  подщелачивают  100 г  едкого  нат p а  и  
экстрагируют  бензолом  выделившийся  аминопиразол . Бензольную  вы -
тяжку  сушат  плавленым  едким  кали  и  разгоняют  в  вакууме . 

Фенилсулырамидные  производные  (табл . 2, 3). K суспензии  0,1 мол  
аминопиразола  в  20. мил  абсолкгтхсго  пиридина  при  охлаждении  и  раз - 
мешивании  медленно  прикапывают  0,1 мол  бензолсульфохлорида  в  те - 
чение  15 мин . Реакционную  массу  оставляют  на  сутки  при  комнатной  
температуре , a затем  нагревают  на  кипящей  водяном  бане  30 мин . Вы -
ливают  в  80 мл  2 N соляной  кислоты  и  встряхивают  полчаса . Выделив -
шиеся  кристаллы  или  масло  отделяют  и  кристаллизуют  из  60%  мета -
нола , a затем  из  смеси  бензол -петролейный  эфир  (2 : 1). 

Таблица  3 

Хроматог p афические  характеристики  аминопиразолов  
и  их  производных  

Х = СН зСО NН , Y=CI3CCONH, 
Z=C6H5S02NH, T=NH2  

в  тонком  слое  окиси _- алюминия * 
на  сили -
КаГ 0ле  

R3 
( 	

R¢ 
1  

R5 	( 	I 	II III 	IV V 

хх
хх

хх
хх

*
*
N
*
*
*
N
*
 

0,90 	. 0,82 0,35 0,45 0,19 - 
0,90 0,88 0,30 0.73 0,18 
0 0 0 0 0,14 0,68 
0 ,81 0,75 0,30 0,33 0,18 - 
0,78 0,72 0,27 0,35 0,13 - 
0,85 0,88 0,66 0,52 0,12 - 
С  0 0 0 0,26 0,65 x Н  0,73 С ,61 0,20 0,44 0,13 - 
0,81 0,70 0,23 0,41 0,18 - 
0,21 0,62 0,18 0,14 0,17 - 
0 0 0 0 0,12 0,66 
0,86 0,78 0,36 0,46 . 	0,23 - 
0,81 0,73 0,23 0,39 0,10 - 
0,32 0,11 0,19 0,30 0,09 - 
0 0 0 С  0 0,64 
0,85 0,77 0,41 . 	0,12 0,23 - 

* I - этилацетат ; II - этиладетат + петролейный  эфир  (3: 1); III - этилацетат --
+ петролейиый  эфир  (1 : 3); IV - метилэтилкетонтпетролейный  эфир  (1 : 3); V - бен -
зол  ; петролейный  эфир  (3 : 1); VI - на  силикагеле , растворитель  этилацетат . 

Трихлорацетамидопиразолы  ( табл . 2, 3). При  охлаждении  и  разме -
шивании  к  раствору  0,02 мол  аминопиразола  в  10 мл  абсолютного  пири -
дина  медленно  прикапьпзают  0,025 мол  хлорангидрида  трихлоруксусной  
кислоты . Реакционную  массу  оставляют  на  4 часа , затем  прибавляют  
20 мл  метанола  и  нагревают  до  кипения  10 мин ., фильтруют , выпаривают  
15 мл  растворителя , добавляют  10 мл  воды  и  охлаждают  в  холодиль -
нике . Кристаллы  отсасывают  и  кристаллизуют  из  смеси  бензол  - пе -
тролейный  эфир  (1:  2) . 

ß-Диэтиламиноэтилгидразин . K 300 мл  кипящего  гидразихгидрата  
(96%) при  энергичном  разм eшивании  медленно  прикапывают  раствор  
86 г  гидрохлорида  ß- хлортриэтиламина  в  100 мл  воды . По  окончании  
прикапывания  ( которое  продолжается  "3  часа ) реакционную  массу  
кипятят  c обратным  холодильником  еще  3 часа . После  охлаждения  до - 
бавляют  100 г  едкого  натра  и  экстраги pуют  в  жидкостном  экстракторе  
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эфи pом  60 часов . Эфирный  экстракт  сушат  плавленым  едким  кали  и  раз -
гоняют  в  вакууме . Получено  33 г  (50%) сырого  ß-диэтиламиноэтилгид -
разина  c т . кип . 102-114° (60 мм ). После  вторичной  перегонки  т . кин . 
1090  (56 мм ), y.20D  1,4479. Найдено : N 32,16; 32,47%. C8H17N3. Вычислено : 
N 31,99%. 

1-Амил -3,5-диметил -4-аминопиразол  получен  c выходом  61 % при  
восстановлении  гидр  азингидр  атом  соответствующего  4- нитрозопроизвод - 
ного 5 . Т . кип . 154-156° (6 мм ), n20D  1,5025, д 204 0,9728. Найдено : N 23,41; 
23,34%. С 1 оН 19N3.  Вычислено : N 23,17%. 

1-Амил -3,5-диметил -4-диметиламинопиразол . К  смеси  14 г  1- амил -
3,5-диметил -4- аминопиразола  и  39 мл  85% муравьиной  кислоты  прибав -
ляют  0,2 г  скелетного  никелевого  катализатора  и  8,2 г  мелкоизмельчен -
ного  параф oрма  и  кипятят  c обратным  холодильником  10 часов . От  резк  
ционной  массы  отгоняют  избыток  муравьиной  кислоты , остаток  подще -
лачивают  едким  натром  и  экстрагируют  бензолом . При  разгонке  бен -
зольной  вытяжки  получено  9,5 г  (59%) диметиламинопиразола  c т . кип . 
152-154°  (12 мм ), n20D 1,4780, д 204  0,9231. Найдено : N 19,97; 19,88%. 
С 12Н 23N3.. Вычислено : N  20,08  %  

Ii.- Пиридилэтилгидраэины . Смесь  160 Mn  92% гидразингидрата , 
135 мл  метанола  и  186 г  4-винилпиридина  кипятят  c обратным  холо -
дильником  7 часов . Разгоняют  реакционную  массу  в  вакууме  в  токе  
инертного  газа . Выход  200 г  (82,4%) ß-( пиридил -4) этилгидразина  с  
т . кип . 160-162 (9 мм ). Аналогично  получен  -( пиридил -2) этилгидра -
ЗиН  ИЗ  2-винилпиридина . Выход  84,9% (362 г  ИЗ  350 г  2-винилпиридина ), 
т . кип . 139-142° (9 мм ). . 
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STUDIES OF PYRAZOLES 

XLIII. SOME AMINOPYRAZOLES 

I. I. Grandberg, S. V. Tabak 

M. V. Lomonosov Moscow State University 
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With the objective of eliciting biological activity a number of alkyl and. 
acyl derivatives of 3- ,  4-, and 5-aminopy га zо l е s has been synthesized. 
chromatographic characteristics of the majority of the compounds pre-
pared have been determined_ 
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