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31. Synrhese und pharmakologische Eigenschaften 
einiger Pyridyl-pyrazol-5-one 

von J. Buchi, P. Fabiani, H. U. Frey, A. Hofstetter und A. Schorno 
(7. S. 6 5 )  

A. Einleltung. - Seit KSORR [l] im Jahre 1883 das Afiti$y~in@ (l-Yheny1-2,3- 
dimethyl-pyrazol-5-on) hergestellt und damit ein Antipyreticum von ausgezeicbneter 
Wirkung gefunden hat, ist eine Vielzahl von Pyr~ol-5-on-Derivaten synthetisiert 
worden, von denen allerdings nur wenige eine Bedeutung als Arzneirnittel erlangt 
haben, so die folgenden Antipyretica und Analgetica : 

R, : 
T -H :\ntipyrin(*' (HOECHST) 

,CHa ' I1 -CH Larodon@ (ROCHB) 
'CH, 

111 -hT(CH,), Pyramidon@ (€3 OECHST) 

IT -NH-SO,Xa MeIubrinB (H OECHST) 

1- -s-so,pia NoValgin@ (HOECHST) 
I 

CH, 

Cr, 
VI VII 
Tcnaginql (BHIERSDORF) Piperylon (SANnOZ) 
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Es hat sich somit vor allem die Einfuhrung von Alkyl-Gruppen oder stickstoff- 
haltigen Resten in die 4-Stellung als nutzlich erwiesen. Wie das Piperylon (VII) er- 
kennen lasst, hat auch der Ersatz der (K-1)-Phenyl-Cruppe durch den basischen 
N-Methylpiperidyl-Rest Erfolg gebracht. 

Die Einfiihrung einer Pyridyl-Gruppe, vor allem unter Ersatz eines Phenyl-Restes, 
hat in der Arzneimittelsynthese immer wieder interessiert, indein diese Anderung der 
chemischen Konstitution yon Wirkstoffmolekeln ebenfalls zu giinstigen Modifika- 
tionen der pharrnakoIogischen Eigenschaften gefiihrt hat [2:. Als Beispiele hierfur 
lassen sich anfiihren: 

Ersnfz des Phenylrcsies d w c h  dcn Pyridvlrrst 

Pyribemamin@ und Theflylea@ gehoren zur therapeutischen Stoffklasse der Anti- 
Iristawzinica, wahrend DuLcdax@ ein gut wirksames Laxans ist. 

Die PhenyI- und Pyridyl-Gruppen gelten als bio-isoster. .Es ist deshalb zu erwar- 
ten, uass ueratc nane verwanase v eroindungen aucn annllcne pnarmaltologscne 
Eigenschaften besitzen. Auf Grund dieser Oherlegungen ist das arzneimittelsyntheti- 
sche Prinzip der HerstelIung und des Vergleiches von bio-isosteren Verbindungen 
immer wieder rnit Erfolg angewandt worden 121. 

In der Antipyrin-Reihe sind bisher, im Vergleich mit seinen zahlreichen Substitu- 
tions-Derivaten, erst relativ wenige Pyidyl-pyrazol-5-one synthetisiert und nur 
einzelne davon pharmakologisch uiitersucht worden. Sie lassen sich wie folgt klassifi- 
zieren : 

I8 
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IX x X I  
3-[PyriclyI-(2', 3' bzw. 4')]- I-[Pyridyl-(2'. 3' bzw. 4')]- l-[Clilor- baw. Nitro- 

pyrazol-5cnc 
pyrazol- S-onc pyrazol-5-one ppridyl-(Z', 3' oder 4'11- 

Die Formeln IX bis XI lassen erkennen, dass sehr wenige (N-Z)-rnethylierte 
Derivate gewonnen wurden, was damit zu erklaren ist, dass die Einfiihrung einer 
(N-Z)-MethJrl-Gruppe in die 1- und 3-Pvridyl-pyrazol-5-one Schwierigkeiten bereitet. 
Von den 1-Pyridyl-pyrazoI-5-onen (1x1 besitzt nur das 1-(2'-Pyridyl)-3-methyl- 
Derivat physiologisch interessante Eigenschaften [3] [4]. Bei den 3-(4'-Pyridyl)- 
Derivaten (X) sind Verbindungen mit dem N-Methyl-piperidyl-(4')-Rest in 1-Stellung 
antipyretisch und analgetisch gut wirksam 151. In der 1-(Chlor- bzw. Nitro-pyridy1)- 
pyrazol-5-on-Gruppe sind bisher keine zentralwirksamen Stoffe gefunden worden 

B. Problemstellung. - Die splrlichen Angaben der Literatur veranlassten uns, 
eine Reihe yon 1-PyridyI-pyrazoI-5-onen (IX) erneut oder erstmals herzustellen, 
welche in 3- oder in 3- und 4-Stellung mit Alkyl- und Phenyl-Gruppen substituiert 
sind sowie l-tChlorpyridyl)-Gruppen enthalten (XI), urn sie auf ihre pharmakologi- 
schen Eigenschaften zu priifen. Die gewahlten Beispiele sollten uns erlauben, die Aus- 
wirkung des Ersatzes der Phenyl- durch eine Pyridyl-Gruppe (Prinzip der Ria- 
isosterie), die Bedeutung der (N-2)-Substitution und das Verhalten von homologen 
Verbindungen abzuklaren. 

C. Reaktlonsfolge. ~ Synthese deu 3-s~bstiluderten 7- Pyr~dyl-Pyruzol-5-one ( I X a ) ,  
Diese Verbindungen lassen sicb entsprechend der von KNORR [ 11 beschriebenen 
Synthese der 1-Phenyl-pyrazol-5-one durch Kondensation der entsprechenden 

E6l [71- 

ClcH,N-#H, -- 

('"N 

Ma 

Pyridylhydrazine rnit Acetessigsaure-ath ylester bzw. seinen hoheren Homologen ge- 
winnen. Wir konnten die von SCHERING [3 ] ,  FARGHER & FURNESS 141, KOENIGS [8] 
sowie ZWART t% WIBAUT [9j angegebenen Herstellungsverfahren mit guten Ausbeuten 
reproduzieren. Die fur die Urnsetzung erforderlichen 2-, 3- bzw. 4-Pyridylhydrazine 
konnten nach dem von den oben genannten Autoren und yon RZTH [7] angegebenen 



Verfahren aus 2-, 3- Inw. 4-Chlorpyidin gewonnen werden. Die in Tab. 1 aufgefuhrten 
Verbindungen Nr. 1 bis 6 wurden von uns in guten Ausbeuten erhalten. 

Synthese der 3,4-diszilrsti~uiertera 7-Pyridyl-pyrazob-5-one ( IXB)  . Wie die einfachen 
8-Ketocarbonsaureester sich mit den Pyridylhydrazinen kondensieren, lassen sich 
nach den -4ngaben von OPARIN.4 [lo] auch cx-alkptierte P-Ketocarbonsaureester um- 

setzen. In dieser W&e erhielten wir die Verbindungen Xr. 7 bis 11 (Tab. 2) in guten 
Ausbcuten. 

Synthese der 2-, 3- zind 4-szlbslttuierten I-[6'-CIilar 6xw. Bufoxy-pyridyl-(Z')]- 
fiyruzol-5-OW ( X I @ ) .  Diese in der Literatur bisher nicht beschriebene Stoffreihe l a s t  
sich nackfnlgendem Reaktionsschema bereiten? ~ ~ 

6-Cltlu~~yridyk-(Z)-hy~razin wurde bisher noch nie dargesteIlt. Die von FARCHER & 
FURNESS [43 beschriebene Metliode zur Bereitung von Pyridyl-(2)-hydrazin eignet 
sich ebenfalls zur Gewinnung des 6-ChIor-Derivates, das durch dreistundiges Kochen 
von 2,6-Dichlorpyridin rnit der doppelten Menge Kydrazinhydrat erhalten w i d .  

Die 4-Alkyl-pyrazol-5-one stellte KNORR 1111 durch Kondensation von Phenyl- 
hydrazin mit den stochiomettixhen Mengeii a-alkyl-substituierten Acetessigsaure- 
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lthylestern her, indern er ohne Verwendung von Losungsmitteln irn olbad auf 140" 
erhitzte. In Anlehnung an diese Methode gelangten wir zu den gewiinschten 3,4- 
substituierten 1 -Pyridyl-( 2') -pyrazol5-onenI indem wir 6-Chlorpyridyl- (2) -h ydrazin 
mit den cr-substituierten Acetessigestern kondensierten. Die Ausbeuten betrugen 
70-90% der l'heorie. 

Die Methylierung der 1- [6'-Chlorpyridyl- (Z'jl-pyrazol-5-one in 2-Stellung bereitete 
im Gegensatz zu jener der nichtchlorierten Derivate keine besonderen Schwierigkeiten. 
Es scheint, dass der U'asserstoff in 2-Stellung durch die Chlorpyridyl-Gruppe aktiviert 
und dadurch reaktionsfahiger wird. Die von RATH 9r BINZ [7] angegebene Methnde, 
welche mit iiberschiissigem Dirnethylsulfat in Gegenwart von Kalilauge arbeitet, er- 
gab nur geringe Ausbeuten Wir konnten diese verbessern, indem wir eine Vorschrift 
yon ROJ.4HN [12] befolgten, der 1,3-Dimethyl-pyrazol-5-on herstellte, indem er 
molekulare Mengen von 3-Methyl-pyrazol-5-on, Natrium und $-Toluolsulfonsaure- 
methylester in abs. Methanol 6 Stunden am Riickflusskuhler erhitzte. Wir liessen das 
Methylierungsrnittel langsam zutropfen und erhitzten insgesamt 40 Std., was zu einer 
Verbesserung an Ausbeuten fiihrte. Infolge des acidifizierenden Einflusses des 
Pyrazolon-Ringes auf den Pyridin-Kern tritt die befurchtete Quaternisierung des 
Pyridin-Stickstoffes nicht ein. Die 1R.-spektrophotometrische Analyse ergab ein 
deutig, dass die N-Methylierung erfolgt war. 

Da die Halogene in 2- und 6-Stellung des Pyridyl-Kerns austauschbar sind, stellten 
wir auch entsprechende Butoxy-Derivate her. Wir konnten 1-[6'-Chlorpyridyl-(2')]- 
3-methyl-pyrazol-5-on butoxylieren, indem wir es ni t  einem zweifachen uberschuss 
an Natriumbutylat in abs. n-Butanol im Bombenrohr bei 150-160" reagieren liessen. 
Die (N-2)-Methylierung des Butoxy-Derivates gelang auch hier nach der Metbode von 
RATH 1133; mit Methyljodid erhielten wir eine Rohausbeute von 63%, wiihrend 
fi-Toluolsulfonsaure-methylester eine solche von nur 4 5 O 4 ,  der Theorie ergab. 

D. Experimenteller Teil 
Dic Smp. wurden auf  einem I<oFrm-Mikroschmelzpunktapparat bestimmt und sind nicht 

korrigiert. Die Mikroanalysen wurden in dankenswcrter Weise im Mikroanalytischen Laborato- 
rium der Dr. A+ WANDER AG., Bern, unter Leitung von Herrn Dr. H. LEKNER ausgeftihrt. 

1. Syslhese dev 3-sltbstiluzerfen I~Pj.rid~l-p~vraro1-5-one. Die Substanzen Nr. 1-6 (sielic Tab. 1) 
wurden nach den Xngaben der Literatur hergestellt [3] [4: 181 193. Die rlort angegebenen Ausbeuten 
und Stoffeigenschaften konnten wir bestatigen. 

2. Synfhese der 3,4-subsli6zricrhn 7 - Pyridy~-pyrrazol-5-one. Llic Substanzen Nr. 7-11 (Tab. 2) 
waren ebenfalts nach Literatwangaben zugangig [lo]. 

3. Syltlhese der 3,4- trnd 2,3.4-substituierten 7-[6'-Chlorpyridyl-(Z')]-~yrazoE-5-one. Die Sub- 
stanzen Nr. 12-25 wurden von uns crstmaIs synthetisiert. Im folgenden beschreiben wir jc cin 
Beispiel fur eine KondsnsQtion zum Pyrazolon (Nr. 14) und fur die (N-Z)-Meihylierung (Nr. 15). 
r or UIB uurigerr v erurnuuugen wuruen uieseiuen molaren iuengcn Amgangsstone verwenaet. U I ~  

Stoffeigenschaften und die Resultate der Elementaranalysen sind in Tab. 3 zusammcngestellt. 
a) S - C A l o v p y v i d y l - ( Z ) - ~ . ~ ~ ~ ~ ~ ~ .  130 g (0,87 Mol) 2,6-Dichlorpyridin wurden mit 250 g (5 Mal) 

Hydrazinhydrat drei Std. unter Ruckfluss bei 130' erhitzt. Beirn Erkalten fie1 ein Kristallkuchen 
aus; er wurde abfiltriert. zweimal mit verd. SalzsSure und kaltem Wasser gewaschen und iiber 
Phosphorpentoxid im Exsikkator getrocknet. Smp. 118-120" (Xusbeute 71 %). Zur wciteren Vcr- 
arbeitung geniigte das Rohprodukt. 

b) 7-[6-ChZor~yridyl-(2')]-3,4-dim~l~~l-pyrazol-5-on (N7. 74). 20.0 g (0.14 Mol) 6-Chlorpyridyl- 
(2)-hydrazin wurden mit 19,I g (0,14 Mol) ir-Methyl-acetessigsaure-athvlester vcrsetzt und im 
offenen Rundkolben zwei Std. auf  150" (oilbad) erhitzt. Bs schieden sich braune liristalle aus; 



DL6, Maus Xnalgcsic Maus Entz~ndungs- 
Subst. mg/kg p .  0. .Antipyrcsc En, nlg/kg $0. widrige \\.'irkung. 
Nr. R, I t  (approxiniativ) Pyramidon = 1 I'yrainidon = 115 Hutazolidinf + + 
1 k-i C'H, 1000 0 3 47 - Ld-- 
2 p- CH, 13iU gerlng schr gcring It) p/ 

3 kzr CH, l54U gcring lreine 0 

grrinp licinc ( I  

UL," Maus .\nalgesic Maus Entziindungs- 
Subst. mg/kg p.0. ED, mg/kg widrige IVlrkung 
Nr. H, R, (approximativ) .I\ntlpyrtw Pyramidon = 115 I3utazolidin+ + + 

+ A +  

+ +  

10 CH, 1000 gering > L 1 5  ( + I  \--r 
11 d> CIH, >17UU keinc > 2 l S  + 

cinrnal aus \-ad. Alkohol kristallisiert. Smp. 178 180' (A4usbcutc 41 O & ) .  Zir  .Anal)-sc irurcle noch 
zweirnal aus vcrtl. Alkohol umkristallisiurt. 
C,,H,,ONsCl (233,66) Bcr. C 53.64 H 4,50 N 18,78?a Gcf. C 53.70 H 4,50 S 18,66% 

c) ? - ~ 6 ' - C ~ / u r ~ ~ ~ r ~ ~ . ~ 2 - ( 2 ' ) ; - 2 , 3 , 4 - ~ r i n 1 ~ t h ~ l - ~ ~ r a ~ o I - ~ - u ~ z  ( S r .  l5 ) .  - Jfeebhode .4 : 6.0 g (0,025 Yol) 
1- [~ ' -Ch~orp~rid~l - (2 ' )~- .7 ,4-dimutl~~l -p~razol -5-on (Nr. 14) wurden mit ciner Lijsung vwn 1,4 g 
(0,063 Mol) Natriurn in 100 ml Methanol vcrsetzt. Unter Feuchtigkeitsausschius5 unrl Riihren 
wurde riickflicsscnd zum Sieden crhitzt untl 11,8 g (0,063 Mol) p-Toluolsulfonsaurc-methylester 
langsam zugetropft. D a m  wurdr. 40 Std. gckocht. Xach dem Erkalten wurcle vom gebildeten 
Niederschlag abfiltriert und das Filtrat irn I-akuum ringeclampft. I k r  Riiclistancl wirclc in Z N -  
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Elementaranalysc 

Sercchnet Gcfundcn 
Subst. Xusbeutc yo 
Nr. €ts R, Smp. 'C (Methode) C n& I4 yo N "/, C yo H yo N % 

14 H CH, 178-180 41 53,64 4,50 18,58 53,70 4,50 18.66 
15 CH, CH, 95-97 40 (B) 55.60 5,09 17,68 55,43 5,16 17,30 
16 N C,H, 142-143 54 55.58 5.09 17.70 55,75 5.19 1X,O1  
17 CH, C,H, 97-98 30 (B) 57,49 5.59 16.78 57&3 5,54 17,03 
18 H s-CaH, 150-151 75 57.49 jS62 16.77 57,41 5,38 16,81 
19 CH, d-GH, 110-112 38 (B) 58.76 6,07 15.81 59J9 6.10 15.77 
20 H C,H, 157-158 75 58,76 6,07 15,81 5833 6,OG 15,80 
21 CH, C,H, Sdp.lGO/ 47 (.\) 60.08 G,48 15,lO 60J6 6.G0 14.68 

22 H C,H, 198-200 76 63,17 4,23 14.71 63.33 4,38 14,56 
23 CW3 C6H6 186-187 54 (U) G4,07 4,70 11.03 63,57 4,70 14,15 
24 H CH,C,H, 149-150 88 64.11 4,71 14.02 64.21 4,71 14,14 
25 H CK-I,C,H, 123-124 4G (4) 65,OG 5,02 13,39 64,84 5,24 1322 

0,Ol Torr 

Natronlauge aufgenommcn, die ungeliiste Substanz abfiltriert, mit Wasscr gewaschcn, getrocknet 
und aus Petrolather umkristallisiert. Farblose Kristallc. Srnp. 95-97" (Ausbeute 15%). Zur Ana- 
lpe  wurde zweimal aus Petrolather urnkristallisicrt. 

C,,H,,ORT,Cl (237.69) 3er. C 55.60 H 5,09 N 17,88% Gef. C 55,43 H 5J6 N 17,30% 
Melhode B :  6,O g (0,025 Mol) 1-[6'-Chlorpyridyl-(2')1-3,4-dimethyl-yyrazol-5-an (Nr. 14), 11,Xg 

(0,063 Mol) p-Toluolsulfonsaure-methylester, 1.4 g (0,063 Mol) Natrium und 50 ml abs. Methanol 
wurden im Bombenrohr 20 Std. bei 120" erhitzt. Aufarbeitung wie bei Methode 4 (Ausbcute 40%). 

4. Synlhess von r-[6-'BuloxypyYidyl-(2')J-3-nrelbyl- und 2,3-darnellrykpyrrazol-5-on. - a) 7-[6'- 
B&xy&widyl-(Z') ] - 3 - m c f h y ~ - ~ y r ~ ~ l - 5 - o n  (NY. 26). 10 g (0,OS Mol) getrocknetes 1-[6'-Chlorpyridyl- 
(2')]-3-methyl-pyrazol-S-on (Nr. 12) wurden in 2.3 g (0.1 Mol) Natrium und 60 g (0.8 Mol) n-Buta- 
no1 gelost und in einern geschlossenen Bornbenrohr 6 Std. auf 15CL160" erhitzt. Das iiberschussigc 
Butanol wurde d a m  am Rotationsverdampfer abgedampft und das Rohprodukt mit Wasser auf-  
genommen. Die alkalische Ltisung wurde mit ZN Salzsaure neutralisiert. wobei das 1-[6'-Rutoxy- 
pyridyl-(2')]-3-methyl-pyazol-5-on afs weisser Niedcrschlag ausfiel und abfiltriert wurde. Urn- 
kristallisation aus Athanol/Wasser. Smp. 110-112°. Ausbeute 6.8 g (55%). 
CI,H,,O,N, (247.3) Ber. C 63,14 H 6,93 M 16,99% Gef. C 63,24 €4 6,78 N 17.03% 

b) 7-~6-'Butoxypyridyl-(~)]-2,3-dimelhyl-pyruzol-5-o~ (NY. 27). Zu einer Lasung von 9.5 g 
Kaliumhydroxid in 600 ml abs. Xthanol gaben wir 30 g (0,12 Mol) 1-[6'-Butoxypyridy1-(2')]-3- 
methyl-pyrazol-5-on, W&end a/* Std. wurclen 2 7 2  g (0,19 Mol) Methyljodid, ge la t  in 60 ml abs. 
K+r , -"r  I.: ~1 . _..- $:, .LL.LA *,LUG U atu. YUI uem Uarnpibad unter Kiickfluss gekocht. Nachhcr 
wurden Athanol und nicht umgesetztes Methyljodid am Rotationsverdampfer abdestilliert. Das 
Rohprodukt nahmen wir in Chloroform auf und trenntcn das  Produkt durch Filtration von dem 
in der Reaktion gebildeten Kaliumjodid ab. Das 1-[6'-13utoxypyridyl-(Z')]-Z, 3-dimethyl-pyrazol- 
5-on, welches noch gemischt rnit dem nicht umgesetzten Edukt. vorlag, wurde mit 2 N Natronlauge 
aufgenornrnen und mit Ather ausgeschiittelt. Die Reinigung des Rohproduktes erfolgte durch 
Destillation und Chromatographie an Alox (ncutral, Alrtivitat 11). Eluierungsmittel : Chloroform/ 
AthanoL(5: 1). Smp. 7 9 O ;  Ausbeute 63%. 

C,,H,,O,N, (261.3) Ber. C 64,34 H 7,33 N 16,0&o/b Cei. C 64.60 H 7,39 K 1G,08yu 
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E. Pharmakologische Untersuchungen. ~ Die Substamen Kr.  1-2'7 nurden in 
der Pharmakologischen Abteilung (Leitung Dr. E. EICHENBERGER) der Dr. A.  M'AS- 
DER A.G., Bern, und teilweise \.on Herrn Prof. P. FABIASI, Paris, untersucht. Die 
Resultate sind in den Tab. 1, 2, 4 und 5 aufgefuhrt. Die Substanzen Nr. 12-27 zeigen 
keine auswertbaren entziindungswidrigen Eigenschaften. 

F. Diskussion der Resultate. - Die anti$yredische JYivksanrked der Substanzen 
Nr. 1-11 (siehe Tab. 1 und Z), welche sich dadurch charakterisieren, dass sie in (K-2)- 
Stellung nicht durch eine Methyl-Gruppe substituiert sind, erreicht in keinem Fallc 
jene von Pyramidme: und Antipyrin'&. Dieser Refund bestatigt die friiher gemachte 
Beobachtung, class erst die Methylierung \.on 3 -Phenyl-3-methyl-py-aeol-5-on zu 
l-Phenyl-2,3-dimethyl-pyrazol-5-on (= Antipyrin@) die antipyretischen Eigenschaften 
in Erscheinung treten laisst. Etwas deutlicher sind die antipvretischen Eigenschaften 
bei den Substanzen Nr. 13-25 (siehe Tab. 4) ; die Einfiihrung von ChLor in den Pyridyl- 
Rest und die (N-Z)-Methylierung schuinen die Antipyrese zti begunstigen. 

Maus Antipvrcsc lnalgcsie Maus 
Subst. mg/kg p a .  Pyramidon E U,, mg/kg 
Nr. I<, I<, (approxim.) = 1 X'yramidon = 11 5 

12 H 

14 H 

16 H 

18 H 

20 H 

-- 7 1  H 

24 H 

13 CH, 

15 CH, 

17 CH, 

19 CH, 

21 C'H, 

23 c H, 

2 5 CH, 

> 100 
>loo0 

Y O 0  

%\ , OCJI, 

Tabcllc 5.  Phsrmiakologisrkc Eigeiisriia//err der 3- iind 2,s niefhjs- 

26 K l i  >2151) 
27 CH, H >215lj 

keine 
>?I5  
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Die andgetzschc M;irksumkeil erreicht bei keiner der untersuchten Substanzen jene 
des Pyramidonss. In  der 1-[6‘-Chlorpyridyl-(Z’)]-Reihe (siehe Tab. 4) verstarkt die 
(N-2) -Methylierung die analgetische Wirkung. 

Eine edziiltdwzgswzdrigdrige . Wirkung ist bei verschiedenen der untersuchten Sub- 
stamen vorhanden, erreicht aber lediglich bei den Substanzen Nr. 7 und 9 Werte, 
welche an das Butazolidin@ heranreichen. 

Innerhalb der untersuchten Substanzen sind einige homologe Reihert vorhanden. 
Keine der untersuchten Wirkungsarten zeigt einen Zusammenhang zwischen der 
C-Zahl der Homologen und ihrer Wirksamkeit. Es treten somit keine eindeutigen 
Konstitutions-Wirkungsbeziehungen in Erscbeinung. 

Z L’ S.AMMEiYF.4 S SUNG 

1. Wir synthetisierten eine Reihe von 3- und 3,4-substituiertcn l-Pyridyl-(2’,3’ 
bzw. 4’)-pyrazol-5-onen und 3,4- sowie 2,3,4-substituierten 1- [6‘-Chlor- sowie 
6’-Butoxy-pyridyl-(2’) 1-pyrazol-5-onen und beschrieben ihre physikalischen Eigen- 
schaften. 

2. Die 27 Substanzen wurden teilweise auf ihre antipvretischen, analgetischen und 
entziindungswidrigen Eigenschaften untersucht. Trotzdem einige Wirksamkeiten 
festgestellt werden konnten, verdient keine der untersuchten Substanzen eine weitere 
pharmakologische Bearbeitung. 

3. Es wurde ein Beitrag geleistet zur Frage der Auswirkung der Einfiihrung einer 
Pyridyl-Gruppe in die Pyrazol-5-one, der Methylierung des Stickstoffes in 2-Stellung 
und der homologen Reihe auf die Wirksamkeit. 
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