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Voie d'accss aux amino-3(5) pyrazoles substitu& en 4 par un groupement SE-t 

Francis POCHAT 

(Laboratoire de Synthe'se Organique) Unitremit& de Rennes I, Avenue du G&lraZ Leclerc, 

35042 RENNES, FRANCE 

Reaction of hydrazine with bromoderivatives 1, obtained from aldehydes, gives 
alma t quantitatively 3(5)-aminopyrazoles 2 
by "C NMR. 

_. An approachofthe structure of 2 is attempted 

Nous voulons d6crire une m&hode d'acczs intgressante, a partir des ald&ydes, 

aux amino-3(5) pyrazoles 2 (R = alkyle ou aryle). 

Les aldghydes peuvent i%re facilement transform& avec de bons rendements, comme 

nous l'avons rlcemment montrk(1) , en nitriles thiogthers 1 (mglange Z + E) qui conduisent 

de fagon pratiquement quantitative aux pyrazoles 2 par simple action de l'hydrazine. - 

Br 
/ 

SEt 

R-CHO + CH2(SEt)-CN - R-CH=C(SEt)-CN 2_ R-CBr=C 

'CN 

1 (Z + E) - 

1 
NH2-NH 

2 
, H20 

- 

Lorsque l'on utilise une hydrazine substitu6e telle que Me-NH-NH2, on obtient un 

m6lange d'isom&es oG pr6domine (9515, dosage par RMN) le d&ivd wnind en 3 (amino-3 dim& 

thyl-1,5 thiogthyl-4 pyrazole A). Notons que jusqu'ici, seuls les d&iv& substitu6s sur 

l'azote et amine's en 5 ont &t6 prgpargs (par transformation d'smino-5 pyrazoles, l'intro- 

duction du groupe sulf6nyle en 4 n&essits.nt trois &apes (2)) . 

Du point de vue pratique, il suffit en g&&al d'agiter la solution du d&iv6 

bromg 1 dans le DMSO (2 cm3/g) addition&e d'un excss d'hydrate d'hydrazine (3 B 4 moles/ 

mole) pendant 30 mn 2 1 heure ?i 60-65'. Le pyrazole est isol8, aprbs dilution 5 l'eau, par 

relargage (NaCl) et extraction iL 1'Bther. Le tableau I donne les rendements en produits 

recristaZZis&s. 
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TABLEAU I 

R Rdt % F°C Solvant de recristallisation 

2a Me 80 W-71 Benzene - 

2b Et 79 - 89,5-9Q AcOEX + 6ther de p&role 

2c iso-Pr - 76 i 37-41* Pentane 

I 
2d n-Bu 8-f 60-d Pentane - 

/ 

2e Ph - 
- 
2f p-MeO-Ph - 

& o-Cl-Ph** 

80 j 85,5-Q AcOEt + 6ther de p&role 
I 
1 

86 / 75,5-n AcOEt + &her de p&role 

I 
81 : 78-80 Benz&e + Et20 + &her de p6trol 

! 

R trss hygroscopique 

fi dans ce cas il est dcessaire, pour obtenir un bon rendement, de chauffer 
3 heures & 65O avec 7 moles d'hydrazinejmole. 

Dans le c&s de l'action de la m6thylhydrazine sur 1, la daction peut ttre 

effectde au sein de l'alcool B tempgrature ordinaire (r&action instants&e et quantitative) 

L'isomkre majoritaire 2 est is016 L 1'6tat pur par recristallisation dans un melange 

benzsne-kther de p&role, F = 71-72'. 
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M&anisme de la r&action. 

r6cemment(3) 

On peut 3 priori envisager un mkanisme analogue B celui d6crit 

pour l'action de l'hydrazine sur EXO-CH=C(CN)2. 
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11 est nkessaire d'envisager une substitution non St&-6osp6cifique du brome, ce 

qui serait le cas par exemple pour un mkanisme par addition conjugu6e4limination. 

En effet dans le cas de l'action de Me-NH-NH2 sur 1 (mglange 2 + E) qui m&e de 

fapon quasi quartf$~tive .3 3, il n'est pas possible de faire appel & une prototropie bnehy- 

drazine-hydrazone . Le sch6ma ci-aprss montre que l'on peut envisager la formation de 

l'interm&tiaire 2 de configuration favorable E (qui est d'ailleurs a priori la plus stable) 

quelle que soit la configuration 2 ou E du compos6 l_, et que le passage par la forme hydra- 

zone n'est pas indispensable. 

SEC, 
RI-NH-NH 
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Structure des pro&its obtenus. Elle a &k v6rifi6e par spectrographic de masse, infra- 

rouge (YIH large, de 2500 & 3500 cm 
-1 - -1 

; v C=N 
vers 1600 cm , absence de bande nitrile), 

RMN 'H et RMN 
13 
C (absence de structure imine). 

L'etude par RMN 
13 C 

(4)(5) 
a permis en psrticulier de vkifier, en accord avec des 

observations r&entes , que, si l'on compare des pyrazoles isom&es tels que 3 et A, 

un carbone en u de l'azote, tel que c (ou a) sera le plus d6blind6 dans l'isomke oi? il se 

trouve doublement 116 & cet h&&oatome, et qu'il en est de m&e pour le groupement mgthyle 

fix6 sur ce carbone. Dans le tableau II nous avons rassemblg pour comparaison les caract& 

ristiques de 2a (pour lequel on peut envisager deux formules tautomeres) et des d&iv& - 

N-m6thyl6s 2 et & auxquels nous avons joint les don&es de la litterature relatives 2 

l'amino-5 dimgthyl-1,3 pyrazole 5 (6) . Cette comparaison conduit 2 envisager a priori pour 

2a une structure analogue 2 celle de 3 (c'est-it-dire celle d'un amino-3 dimCthyl-1,5 thio- - 

&hyl-4 pyrazole), mais il sera n&essaire de confirmer cette hypothsse par une 6tude plus 

approfondie. 



2994 No. 32 

TABLEAU II 

2 

-. 
I 
CH 

-i 

3 4 6 

* Spectres dans CDCl 
3’ 

sauf pour 6 (DMS~), 6 en ppm par rapport au TMS. - 
w Dgtermin6 B partir d'un mglange de 3 + 3 enrichi en &par cristallisation 

fraction&e (environ 60 d de &I. 
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