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(54) 3=/1=Fenyle3=(4-chlorfenyl)=4=pyrazolyl/-

pyroh;omOjé kyselina a zpisoby jej{ p¥ipravy

(57) 3-/1=Fenyl=3=(4=chlorfenyl)=4-pyra-

zolyl/=pyrohroznovh kyselina vzorce IIL

sloui{ jako meziprodukt p¥i syntéze lona-

zolacu. Zpisob piipravy kyseliny vzorce

IT spodivhk v kondenzaoi 1-fenyl=3=(l4-chlor=-
fenyl)=-pyrazol=li~karbaldehydu s kys. hip-

purovou v prostfedi acetanhydridu za p¥i-

tommosti ootanu sodného za vzniku odpovi- a"
dajiciho azlaktonu vzorce I, kterj se po- ~

drob{ kyselé hydrolyze. Sloudeninu vzoroce

1T 1ze ziskat i kyselou hydrolfzou 2~-acety- 7
lamino=3e/i=fenyle=3=(4=chPrfenyl)-k=pyra- - 0
zolyl/=-akrylové kyseliny.
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Vyndlez se tyké 3-/1=fenyl-3=~(h-chlorfenyl)~i-pyrazolyl/~pyrohroznové kyseliny vzor-
ce II, Uvedend sloulenina je bl{zkfym analogem antipyretika lonazolacu, na ktery ji 1lze
snadno ptevést oxidativni dekarboxylaci.

Syntéza ketokyseliny vzoroce II spolivA v kyseld hydrol¥ze 2-fenyl~i-/1-fenyl-3-
~(h=ochlorfenyl)-4=~pyrazolylmethylen/~oxazolin-5-~onu vzorce I uskutedndné varem ve smdsi
kyseliny chlorovodikové s kyselinou octovou,

V§ohoz{ sloudenina azlaktonu vzorce I se v dobrém vftdZku z{ské kondenzac{ i1-fenyl-
=~3=(l~chlorfenyl)=-pyrazol~i-karbaldehydu s kyselinou hyppurovou v prost¥edi{ acetanhydri-
du za pfitoqnoeti ootanu sodného.

Je¥td pohodlndjsf{ cestou vedouoi ke ketokyselind vzorce II je analogicky provedené
Kyseld hydrolfyza 2~-acetylamino=3=/1-fenyl-3=(4-chlorfenyl)-4-pyrazolyl/-akrylové kyseliny.

Zpisob p¥ipravy sloudenin vzorek II a I vyplfva z nésledujiocfch p¥ikladd.

P¥{klad 1

2-Fenyl=lin/1=fenyl-3~(4~chlorfenyl)=4=pyrazolylmethylen/~oxazolin-5-on (I)

Sm8s 2,90 g (10,26 mmol) 2=fenyl=3~(4~chlorfenyl)-4=pyrazolkarbaldehydu, 1,80 g
(10,05 mmol) kyseliny hippurové, 500 mg (6,10 wmol) ootanu sodného a 6,0 ml acetanhydridu
byla zah#hta do vzniku roztoku a pak jedtd 2 h na vrouoi vodn{ 1ézni. Reak&n{ sm&s byla
pak rozmichéna s 10 ml vody, po rozloZenf p¥ebyteiného acetanhydridu byla krystalickd lat-
ka odshta, promyta malym mno%stvim 10% vodnjm roztokem kys. octové, vodou a vysuSena. Vy=-
té%ek 3inf 3,96 & (91,91 %). Po rekrystalizaoi z toluenu %luté krystalky t.t. 215 az 217 °C.
Pro C25H1601N302_(h25,89) vypoatepqs 70,51 % c;'3,79v% H;.9,87 % N; nalzeno: 70,37 % C;
3,84 % H; 9,77 % N.
v I8 spektru (v KBr) se objevuje pis karbonylové skupiny pii 1785 om™',

P¥{iklad 2
3=/1=~Fenyl=3=(4=-chlorfenyl)=l=-pyrazolyl/~pyrohroznové kyselina (xx)

a) Hydrolyzou azlaktonu vzorce I: K roztoku 430 mg (1,01 mmol) azlaktonu I v 80 ml
vrouci kys. ootové byl za michénf{ po I&stech p¥idén roztok 110 ml 37% HCL a 90 ml vody
a vznikl4 suspenze byla 30 h vaf¥ena pod zpéthfm chladidem., Reakdn{ smds byla pak za hore
ka prefiltrovéna, z¥eddna 250 ml vody a ochlazena. Krystalioké l4tka byla druhého dne
odshta, promyta vodou a vysufena. Vyt3Zek inf 240 mg (69,75 %). Po rekrystalizaci ze
sm3si ethanolu s vodou t.t. 221 a% 223 °c.

b) Hydroljzou 2-acetylamino=3-/i-fenyl-3-(4-chlorfenyl)=i=pyrazolyl/-akrylové kyse-
1iny: K roztoku 385 mg (1,01 mmol) jmenované sloudeniny (jejiZ p¥{iprava je uvedena v po-
pise vyndlezu k &s, autorskému osvdddeni 8. 267 956 (PV 2956-88) v 40 ml vrouc{ kyselin¥
ootové byla za michén{ p¥idéna smds 65 ml 37% HCL a 70 ml vody a vznikla suspenze byla 18 h
vafena pod zpdtnym chladifem. Pak dyla reakénf{ smds za horka p¥efiltrovina a ochlazena,
Krystaliokd létka byla druhého dne odséta, promyta vodou a vysuSena, V§tdZek &inf 245 mg
(71,30 %). Po rekrystalizaci ze smdsi ethanol - voda t.t. 221 a% 223 °c. Pro C18H13N20301
(340,78) vypoSteno: 63,14 % V; 3,85 % H; 8,21 % N; nalezeno: 63,24 % C; 3,75 % H; 8,30 % N.
V I8 spektru se pis karbonylové vibrace projevuje pi¥i 1688 om™? (v xBr).

PREDMET VYNLKALEZU
1. 3-/1;Fenyl-j-(Q-chlorfenyl)-h-pyrazolyl/—pyrohroznové kyseliny vzorce II,

2. Zptisob p¥ipravy kyseliny podle bodu 1 vzorce II, vyznadujiof se tim, %e se podrob{ ky~-
selé hydrol¥yze 2-acetylamino-3-/1-feny1-3-(h-ohlorfenyl)—h-pyrozolyl/—akrylové kvseli-
na varem ve smdsi kyseliny chlorovod{kové a kyseliny octové ve hmot, poméru 1,5 a%
2,5:1,
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3. Zpisob pii{pravy kyseliny podle bodu 1 vzorce II, vyznadujfcf{ se tim, %e se kondenzuje
1=fenyl=3=-(4~chlorfenyl)-pyrazol=i-karbaldehyd s kyselinou hippurovou v acetanhydridu
za p¥{tommosti natriumacetdtu a vznikly azlakton vzorce I se kyselou hydrolyzou varem
ve smisi kyseliny chlorovodikové a kyseliny octové v hmot. pomdru 1,5 a% 2,5:1 pleve-
de na kyselinu vzoroe II. .
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