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MEMOREA DESCRIPTIVA
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10.

Este invento se re fiere  a un procedimiento para 

la  preparación de nuevos compuestos heterocíclioos.

El invento proporciona un procedimiento para la  

preparación de nuevos compuestos heterocíclioos de la  

fórmula general
NHCOR

en la  que

¿fw_7- A

NHCOR

ÍRl

1
(I)

representa un sistema c íc lico  de

la  fórmula general
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donde R' representa hidrógeno, halógeno o alquilo in ferio r , 

W representa un radical cicloalqu íü co  que contiene de 

cinco a s ie te  átomos de carbono ciáticos o un radical a r í-  

ü co  o heteroarílico d istinto de un radical in d o lílico , 

todos los cuales pueden estar substituidos o insubstitui­

dos. A representa un rad ical alquilenico in fe rio r , un ra­

dical mono- ó di-ceto-alquilónico in fe rio r , un radical 

hidroxi-alquilónico in fe rio r  o un radical bivalente do 

la  fórmula -NH.CO.(CH^)^, j?.CHg.C=C.CB^-O-CHg.CH^ ó

^oiLlo
-0-(alq,uileno infeTioy)-, R representa trn radical a r í l í -  

co substituido o insubstituido (con inclusión de los ra­

dicales h eteroaríü cos), a iil-a lq u ilo  in fe rio r , d ia iilo - 

alquilo in ferio r , cicloalquilo con cinco a siete  átomos 

de carbono cicltoos o alquilo in ferio r , n es e l  número 

entero 1, 2 ó 3, es un anión, "aoilo" es un radical 

a c ílico  y la  expresión "in ferio r", ta l  como se usa aqui, 

s ig n ifica  e l  radical que contiene de 1 a 6 átomos de car­

bono, y las  sales de adición de ácido y las sales amóni­

cas cuaternarias de los compuestos en los que
-.NHCOR

-N*Q-1 es un sistema c íc lico  I I  (c ) , con la  salve­

dad de que ( i )  cuando W es fen ilo  insubstitu í do, y A 

es metileno o etileno, y R-̂ - es hidrógeno, y R es fen ilo , 

que puede ser substituido o insubstituído, fen il-alqu ilo
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in ferio r , o alquilo in ferio r, entonces e l  sistema c íc lico

/ ^ —-NHCOR

es un sistema c íc lico  de fórmula I I ( a ) ;  ( i i )  cuándo W es 

un radical heteroarilico de 5 o 6 miembros substituido o 

insubstitu í do, y A es un radical OH

-CH-CHg- o -CHg-CHg-,

y R  ̂ es hidrógeno o alquilo in fe rio r , entonces R es distin­

to de alquilo in ferio r ; ( i i i )  cuando W es un radical fen ilo  

o heteroarilo de 5 o 6 miembros, pudiendo estar ambos subs­

titu idos o insubstituidos, y A es un radical 0

-C-CH, y

R es hidrogeno, y e l  sistema c íc lico COR

R-*

es un sistema cío lico  do la  fórmula I I (a ) ,  entonces R es 

distinto de alquilo in ferio r ; y (iv ) cuando W ep fenilo 

substituido o insubstituido y A es un radical OH
i

-CH-CHg-y

y R  ̂ es hidrógeno o alquilo in ferio r , entonces R es distin­

to de alquilo in ferio r , caracterizado en que un compuesto 

de la  fórmula general

( I I I )

25.
donde - 

fórmula
.1

representa un sistema afelio  o de



-N ' y

'H,2 '2

I I I ( a ) I I I ( c )

10.

15¡.

20.

y R', /"Wj7 y A son como se ha definido antes, pe ac ila co n

que aquí se u tiliz a  incluye tanto los radicales lineales 

como ramificados y la  expresión "in ferior" sig n ifica  e l 

radical en cuestión que contiene de 1 a 6 átomos de carbo­

no, preferentemente de 1 a 4- átomos de carbono, mientras 

que con la  expresión "radical a rílico  o heteroainlico" se 

sig n ifica  un radical que tiene carácter aromático.

la  I I  (o) manifiestan actividad farmacológica, por ejemplo 

actividad antiinflam atoria y/o acción sobre e l  sistema car- 

di ovascular( como actividad hipotensora y/o antibipertensora) 

y/o actividad antihistamínica y algunas veces actividad so 

bre e l  sistema nervioso central (como actividad sedante o 

anticonvulsivante) cuando se los ensaya en los animales de 
sangre calien te.

substituido por uno o más grupos, que pueden ser  iguales 

o diferentes, seleccionados de halógeno (por ejemplo,

flúor, cloro o bromo), alquilo in ferio r  (por ejemplo, me-

un derivado reactivo de un ácido de fórmula general RCOOH, 

donde R es como se ha definido antes.

Debe entenderse que la  expresión "alquileno"'

Ejemplos de W son fen ilo  insubstituido o fen ilo
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t i lo ,  e t ilo , propilo o bu tilo ), alcoxilo in ferio r (por 

ejemplo, metoxilo, etoxilo , propoxilo o butoxilo), n itro 

aminio (con inclusión de los grupos aminicos a lqu il- ó 

- dialqui 1-substituidos), en particular dialquilamino (por 

ejemplo, dimetilamino o dietilamino), aoilaminp, en par­

ticu la r  alcanoilamino /por ejemplo, acetilamino (acetamidaj/, 

hidroxilo, oarboxilo, alcoxicarbonilo in ferio r , alquilen- 

dioxilo (por ejemplo, m etilendioxilo), tríhaloalquilo (por 

ejemplo, trifluorom etilo), mercapto, m etiltio , m etilsulfo- 

n ilo ,fen ilo  y fen ilo  substituido por uno o más de los/subs- 

tituyentes mencionados inmediatamente antes a l tra ta r  del 

grupo fen ilico  substituido W.

Otros ejemplos de W son los radicales cicloalqui- 

lico s (por ejemplo, ciclohexilo), 1 ,2 ,3 ,4 -te trah id ro -n afti- 

lico s  (por ejemplo 1 ,2 ,3 ,4 -te trah id ron aft-6 -ilo ), radicales 

n a ftilíeo s  e indenilicos, que pueden estar insubstituidos 

o substituidos como se ha descrito antes para Ql grupo fen i- 

lico  substituido W, y los radicales heterociclioos ta les  co­

mo tie n ilo  (por ejemplo, 2 -tien ilo ) benzo/bJ7-tienilo (por 

ejemplo, 3 benzo/V 7tienilo), fu rilo , p irro liló  (por ejemplo, 

3 -p irro lilo ), imidazolilo (por ejemplo,4-imidazolilo) ,pirazo 

lilo (p o r ejem plo,4-pirazolilo),piridilo(por ejemplo 2- y 4- 

-p irid ilo),p irim id in ilo  (por ejemplo,4-pirimidinilo),quinoli 

lo (por ejem plo,2-quinolilo), tia z o lilo  (por ejemplo,2 - ,4 -  y 

5 -tia z o lilo ) ,is o tia z o lilo , exazolilo, isoxazolilo , bencimi- 

dazolilo (por ejemplo, 2-benzimidazolilo), benzo-i,4-dioxa 

n ilo  (por ejemplo, benzo-l,4-dioxan-2-ilo) y benzindolilo, 

en particular benz/gJ7indolilo (por ejemplo, 3-benz/gJ7ín- 

dolilo) los cuales radicales heterociclioos pueden estar
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insubstitufdos o substituidos t a l  como se ha descrito an­

tes para e l grupo fen ílico  substituido W. Ejemplos de A 

son metíleño, etileno, propileno, butileno, oxpetileno, 

oxalilo , oxo-propileno, bidroxi etileno e hidroxipropileno.

5. Ejemplos de R̂ * son hidrógeno, halógeno (por ejemplo, flúor, 

cloro o bromo) y alquilo in fe rio r  (por ejemplo, metilo, 

e t i lo , propilo y butilo) . Ejemplos de R son los mismos 

que se han expuesto ya para los radicales a rilíeo s  y hete- 

ro arilico s W y también bencilo, fen etilo , difenilm etilo,

10¿ ciclopen tilo , cic lch exilo , cicloheptilo , metilo, e t ilo ,

propilo y bu tilo . Ejemplos de la s  sales de adición de aci­

do son la s  formadas con ácidos inorgánicos y orgánicos,en 

particular las sales de adición de ácido farmacéuticamente 

aoeptablos ta le s  como e l  su lfato , e l  clorhidrato, elbrom -, f -
15 , hidrato, e l  yodhidrato, e l  n itra to , e l  fosfato , e l  sulfo- 

nato (como e l  metan-sulfonato y e l  para-tolnen-sulfonato), 

e l acetato, e l  maleato, e l fumarato, e l tartra to  y e l  fo r- 

miato.

Los materiales de partida para e l  procedimiento 

20. de la  invención pueden ser preparados por métodos descri­

tos en nuestra patente belga 772. 190.

E l método de la  invención se lleva a cabo por 

reacción do un compuesto de la  fórmula ( I I I )  con un deriva­

do reactivo de un ácido de la  fórmula general R.COOH (don- 

25. de R es a r ilo , heteroarile , arilo -a lq u ilo  in ferio r , d iari- 

lo-alquilo  in ferio r , cicloalquilo  o alquilo in fe r io r) .

Como derivado reactivo del ácido de la  fórmula R.COOH u ti­

lizado en e l  procedimiento que se ha descrito antes, hemos 

comprobado que es preferible usar de ordinario un haluro
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(por ejemplo, e l  cloruro o e l bromuro) o un anhídrido.

Otros ejemplos de derivados reactivos del ácido R.COQH que 

pueden usarse son la  azida de ácido, los anhídridos mixtos 

y los ásteres activos. Además, los compuestos de la  fórmu- 

5. la  ( I )  pueden prepararse también tratando un compuesto de 

la  férmula ( I I I )  con e l  ácido R.COOH, en presencia do un 

agente condensante conocido (por ejemplo, una carbodiimida) 

o bien activando primeramente la  funcián amínica (por ejem­

plo, mediante formación del derivado fosfazoico) y haciendo 

10. reaccionar luego con e l  ácido R.COOH.

Las reacciones que se han reseñado antes se efec­

túan de ordinario en un disolvente que sea inerte en las 

condiciones de la  reacción, por ejemplo é ter, dioxano, d i- 

motilfoimamida, piridina, agua, dimctoxi-otano, cloruro de 

15. metilono, tetrahidrofurano, o en mezclas do estos disolven­

te s . El sistema disolvente más apropiado so elige de acuer­

do con los reaotivos particulares que so omploen y varía 

según e llo s . Si os preciso, puedo proccdorso a l calentamien­

to en roflu jo  do los reactivos en solución y, s i es preci- 

20. so, puede usarse también calentamiento con presionos a lta s .

En cuanto so ha preparado un compuesto do la  fór­

mula general ( I ) ,  s i es preciso pueden convertirse uno o 

más substituyentes de la  molécula en otro substituyante, 

cada uno dentro del significado que le  es propio según se 

25. ha definido a l tra ta r  de la  fórmula ( I ) .

Si se prepara un compuesto de la  fórmula (I)  en 

e l  que la  cadena A contiene una o más funciones carboníli- 

cas, puede reducirse selectivamente esta cadena. Por ejem­

plo, cuando A es e l radical oxalíüco -0 0 .C0-, éste puede
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ser reducido en condiciones suaves, como mediante un agente 

transferídor a baso de hidruro (en particular, e l  hidruro
- §3

de ütio-alum inio), para formar e l radical -C^-CHg-. Cuan­

do A es e l radical -CO-CHg-, éste puede sor reducido con un

5* borohidruro de metal alcalino, para obtener e l  radical 
OH

-CH.CHg-' Cuando e l radical oxalilico  se reduce en condi­

ciones mas extremas, resu lta  la  cadena otilénioa -CH-CHp.
4 -

Cuando so produce un compuesto de la  fórmula (I)  

on e l  que e l  radical W tiene uno o más substituyentes me- 

10. to x ílíeo s , la  h id ró lisis  para formar e l compuesto hidroxá­

lic o  respectivo puedo realizarse de manera conocida. Ado -  

más, s i  e l radical W tiene un substituyante n itro , puedo . 

reducirse éste de manera conocida a l compuesto amínico res­

pectivo, e l cual a su vez puodo acilarso o alquilarse toda- 

1$. vía.

Si os preciso, on cualquiera do las reivindica­

ciones que so han descrito antos los grupos substituyentes 

reactivos pueden bloquearse durante una reacción y lib era r­

se on una fase u lterio r, Como ya so ha indicado, los nuevos 

20. compuestos de totrahidropiridina y piperidina proporcionados

por este invento oontionaiun átomo do nitrógeno básico y 

por lo tanto pueden formar salos do adición con los ácidos 

(on particular, los farmacéuticamente aceptables) o salos 

amónicas cuaternarias, por ejemplo con haluros de alquilo 

25. o de aralquilo (en partioular, yoduro do metilo o cloruro

o bromuro de boncilo). Las sales de adición de ácido pueden 

formarse in  situ  durante los procesos que se han descrito 

antes y a islarse  de la  mezcla o bien puede tratarse una base 

lib re  con e l  ácido apropiado en presencia de un disolvente
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idóneo y luego aislarse la  sa l. Las sales cuaternarias 

pueden prepararse por tratamiento do la  base lib re  con e l 

haluro apropiado, en presencia o ausenola de disolvente.

Los ejemplos no lim itativos que siguen ilustran  

e l  invento.

EJEMPLO 1

A) Yoduro de 1 - / 2 - ( 3 ,4-di metoxifeni 1 )- e t i  17-4racetami doni -  

rid in io .

Se sometió a reflu jo  por 2 1/2 horas l - ( 2-yodo- 

etil)-3,4-dimo.toxibonceno (29)3 g) y 4-acetamidopiridina 
(14,0 g) en etanol absoluto (100 ce). Se recogió e l  mate­

r ia l  crista lin o  resultante y se le  recris ta lizó  en etanol, 

lo que dió e l compuesto del títu lo  (29,1 g), de puntó de 

fusión 201-202^0¡

(Hallado: C, 47; 9? H, 4#9? N, 6 ,3 ; C^Hg^INgOg requiero 

C, 47,7: H, 4 ,9 ; N, 6,5%).
B) l-/2 -(3 .4 -d im eto xifo n il)-o til7 -4 -acetam id o p ip o rid in a .

So hidrogenó a 700 p .s . i .  y 80^0, por 4 horas,la 

sa l cuaternaria del Ejomplo 1-A (50 g) y níquel do Ranoy 

W7 (alrededor do 30 g) en etanol (600 cc) que contenia 

triotilam ina (13,1 g ). Después de separar e l catalizador, 

so evaporó e l filtrad o hasta sequedad. La trituración del 

residuo con solución 2-n do hidróxido sódico produjo la  

crista lización  de 30 ,1 g del compuesto del títu lo , de pun­

to de fusión 152-154^0 (Hallado: C, 66,4; H, 8 ,6 ; N, 9 ,1 . 

0^ 2^ 20  ̂ requiere 0, 66,6; H, 8 ,6 ; N, 9,1%).

0) 1 - /5 - ( l . 4-3imo t  oxi f  oni 1) -o t i  1-4-aminoni nori dina.

So calontó en reflu jo  por 3 1/2  horas e l  compues­

to acotamídico del Ejemplo 1-B (2,5 g) en ácido clorhídri-



co 2-ia (25 ce ). Se basificó  la  solución enfriada y so la  

extrajo con cloroformo. La evaporación do los extractos 

lavados y secados di ó u.n aceito , que so trató  con cloruro 

do hidrógeno etanóiico, lo quo dió 1,67  g dol compuosto 

5. dol t ítu lo  on forma de su di clorhidrato, do pqnto do fu -  

sión 26O-263SC.(Hallado: C, 53,4; H, 7,7? N, 8,3* 

C^^Ng0g.2H01 roquioro 0, 53,3? H, 7 ,8 ; N, 8, 3%).'^

D) l-/¡5-( 1 .4 -dimotoxífenil)-otií7-4-bonzamidÓDinoridina.

So agitó con carbonato potásico (2,76 g) on agua 

10. (50 co) o l di clorhidrato de amina del Ejemplo 1-0 (2 ,0  g)

on cloruro do motilono (100 mi). So in s tiló  despacio clo­

ruro de bonzoilo (1,8 cc) on cloruro do motilono (20 cc) 

y so prosiguió la  agitación por 2 horas. So separó la  fase 

acuosa y so la  extrajo con cloruro do motilono. La ovapo- 

15. ración do las fasos do oloruro do motilono, lavadas'y se­

cadas, dió un aceite, quo se cris ta lizó  on etánol, con lo

quo so obtuvieron 1,80 g dol compuosto dol t ítu lo , do pun-
* * * * *

to de fusión 194-195^0. ( Hallado: C, 71,7 ; Hj 7 ,7 ; N, 7,5* 

roquioro Ó, 71,1 ; H, 7 ,7 ; N, 7,6%).

20  ̂ EJEMPLO 2 ;

l* /2 - (  3 .4-dimetoxíf o n ll)-o ti37 -4 -( 2-clorobonzami do-vi Doiár 

dina.

Se proparó do la  misma manera quo para o l com -  

puesto dol Ejemplo 1-D, poro usando cloruro do o-clorobcn- 

25* zoilo on lugar dol cloruro do bonzoilo, e l  compuosto dol 

títu lo , on forma do su clorhidrato (punto do fusión, 250- 

252RC).(Hallado: 0, 60,2; H, 6 ,1 ; N, 6, 3 . C^H^ClNgOy 

HC1 roquiore C, 60,3; H, 6 ,2 ; N, 6, 4%).

EJEMPLO 3
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1 r¿2-( 314-dime to x ife n il)-e til7 -4 -p i per oni lamí dopjperi. dina 

Se preparó de la  misma manera que para e l  compuesto del 

Ejemplo 1-D, pero utilizando cloruro de piperoniloilo, en lu 

gar del cloruro de benzoilo, e l  compuesto del títu lo , en for­

ma del dihidrato del clorhidrato (punto de fusión, 285-28830).

(Hallado: 0, 57.1? H, 6.8? N, 5 .7 . C^HggNg0^.H01.2Hg0 requie

re C, 57.0? H, 6.8? N, 5.8%).

EJEMPLO 4

1 -i¿2- ( ci clohexi 1) etií¡7-4-benzami dopjper i  dina

Siguiendo e l mismo procedimiento del E j.l-D , se trató  

1 - /2 - (  ci clohexil) eti!7-4-aminopiperidina con cloruro deben- 
zoilo para dar e l oompuesto intitu lado, que se recristaH zó 

de etanol, punto de fusión 174-17530.

EJEMPLO 5

1 - / 2- (  3 ,4 ,5 -trimetoxi f  eni 1) -etil7-4-benzami dopjperi dina 

Siguiendo e l mismo procedimiento del Ej.1-D, se trató  

1- / 2 - (3 ,4 ,5 -trimetoxLfeni1)eti3y-4-aminopiperi dina con cloruro 

de benzoilo para dar e l compuesto del títu lo  en forma de un 

monohidrato, punto de fusión 193-19430.

EJEMPLO 6

1r¿2-(l-naftil)-eti17-4-benzam idopiperidina
........................................*........*.................................. - ......................- ....... .... - ... .... ....- ...................... ... < < '  -....................

Siguiendo e l procedimiento del Ej.1-D, fuá benzoilado 

1 l/2-(l-n aftil)-etil7-4-am in op ip eiid in a, usando cloruro de ben 

zoilo para dar e l compuesto intitulado que se recrista lizó  de 

benceno, punto de fusión 160-16230.

EJEMPLO 7

11 ¿ 2- (  2-naf t i l ) - e t i3j?-4-benzamidopjperi dina

Usando la  técnica del E j.l-D ,se  trató  1 - / 2- ( 2-n a f t i l ) -  

-eti_y-4-aminopiperidina con cloruro de benzoilo para dar e l
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compuesto intitulado que se recrista lizó  de isopyopanol, 

punto de fusión 190-1933(2.

EJEMPLO 8

1 -¿2 -( 3-indeni 1) -e  t i  lJ7-4-benzami dopi peri dina 

5. E l compuesto intitulado se preparó de 1*72-(3-indenil)-

-etijy-4-aminopiperidina por tratamiento con cloruro de ben- 

c ilo , según e l procedimiento del E j.l-D . El producto se recris  

ta lizó  dos veces en etanol acuoso para proporcionar e l  com­

puesto del títu lo , con punto de fusión de 148-14990.

10. EJEMPLO 9

11¿3**( 3-indeni 1) -pr opi 17-4-benzamidopi peri dina

Se preparó de manera semejante a la  del compuesto del 

E j.8 , pero utilizando 1 -¿ 3 - (3-indeni 1) pr opilJ7-4-aminopi peri di -  

na como material de partida. El compuesto del títu lo  c r is ta l !  

15. zó de isopropanol, punto de fusión 157-15990. '

EJEMPLO 10

1- /2 - (4 -p ir id il) -e t i  17-4-benzamidopiperi dina

Se trató 1i¿2 - (4-pi r i  di 1) -e t i  iy-4-aminopi peri dina con 
cloruro de benzoilo, siguiendo e l procedimiento del E j.l-D ,

20. para dar e l  compuesto del títu lo  que se crista lizó  de etanol 

acuoso, punto de fusión 193-1959C.

EJEMPLO 11 -

1-^2-(4-pirim idinil)-etiy-4-benzam idopiperidina

Se trató 1-^-(4-pirim idinil)etil7-4-am inopiperidina con 

25* cloruro de benzoilo según e l procedimiento del E j. 1-D, para 

dar e l  compuesto del títu lo  que se disolvió en etanol y se 

hizo justamente óoido con cloruro de hidrógeno etanólico. La 

crista lización  se produjo con e l enfriamiento y la  re c r is ta l!  

zación en etanol proporcionó e l producto en forma de clorh i-
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drato, de punto de fusión 221-22290.

EJEMPLO 12

1 r¿3**( 1 - f  eni 1-5-metí lpi razol-4-i 1) -3-oxopropi 17-4-benzami do-

Túperidina

5 . Se trató 1-i¿3**(l"^nil-5-m etilpirazol-4-il)-3-oxopropi27

-4-aminopiperidina con cloruro de benzollo según e l procedi­

miento del Ej.1-D, para dar e l compuesto del títu lo  que se 

convirtió en clorhidrato. La recristalizaolón  del producto 

bruto de isopropanol, da e l  hidrato de clorhidrato, de punto 

10. de fusión 181- 18.3^0.

EJEMPLO 11
1-/2-(3-benzo/T^tienil)-eti27-4-benzamidopiperidina

Se trató 1-/2-(3-benzo/*bJ7-tienil)-etil7-4-am inopiperidi 

na con cloruro de benzoilo por e l  procedimiento del E j.l-D .

15. El producto resultante se recris ta lizó  de etanol, hecho jus­

tamente ácido con clocuro de hidrógeno etanólico, lo que di ó 

e l  producto en forma de hemihidrato de clorhidrato, de punto 

de fusión 242-245^0.

EJEMPLO 14

20. 1 i¿2-(2-quino3i 1)-eti17-4-benzami dopi peridina

Se trató 1-¿2-( 2-quinoHl)etil7-4-aminopi peri dina con 

cloruro de benzoilo, según e l  procedimiento del E j.l-D . El 

producto crudo se tomó en acetonitrilo  y se acid ificó  con cío 

ruro de hidrógeno seco, para dar e l  producto en forma del d i- 

25* clorhidrato, de punto de fusión 1989c(descomposición).

EJEMPLO 15

1*-Z?-(4-fluorofenil)-4-oxobuti]y-4-benzamidopi peri dina

Se trató 1-/4-(4-fluorofenil)-4-oxobutil7-4-aninopiperi 

dina con cloruro de benzoilo por e l procedimiento descrito
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^  e l  Ejemplo 1-D. La re orí s t a li  zaoi ón en etanol/agua dió 

e l  compuesto del t ítu lo , de punto de fusión 161- 162^C.

EJEMPLO 16

1 -Z2-(3-benzo/g7indolil) -e t i  jy-4-benzami dopiperi dina

Se trató 1 - / 2 - (3-benz/lgJ7índoü 1)e ti 17-4-amidopi 

periáina con cloruro de benzoilo por e l  procedimiento descii' 

to en e l  Ejemplo 1-D. La recristalizaoión  del producto cru­

do en etanol dió e l  compuesto del títu lo  en forma del hemi- 

hidrato de clorhidrato, de punto de fusión 285 80 (descompo- 

siídón).

Ed-cMPLO 17 ,

1 **/2-( 2 -p iri d il) -e t i  T7-4-benzami dopiperi dina

Se trató 1-/2-(2-piiid il)etil7-4-am inopiperidina * 

con cloruro de benzoilo por e l procedimiento general des­

crito  en e l  Ejemplo 1-D. El producto se extrajo en etanol 

y la  solución etanóULca se hizo justamente ácida con clo­

ruro de hidrógeno etanólico, para dar e l  compuesto del t í ­

tulo en forma del cuarto de hidrato de diclorhidrato, de 

punto de fusión 2O2- 2O38C.

EJEMPLO 18

1 - /2 - (  5-feniltien-2-il)-eti3yi4-benzam idopiperi dina

1-/2-(5-feniltien-2-il)etij?-4-am inopiperid ina 

se benzoiló usando e l  procedimiento del Ejemplo 1-D para 

obtener e l  compuesto del títu lo  que se recrista lizó  de eta­

nol, p. de f .  161-16230.

EJEMPLO 19

1 - /2 -  (p-ni tro f eni 1) -e t i 17 - 4-benzamidopiperi dina

Se trató 1 -/2-(p-nitrofenil)etil7-4-am inopipe- 

ridina con cloruro de benzoilo por e l  procedimiento del

-  14 —
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Ejemplo 1 -D. La recrista lización  del producto en una mez­

cla  de benceno y éter de petróleo (punto de ebullición, 

40- 603(2) di ó e l  compuesto del t ítu lo , de punto de fusión 

209-21630.

5 . EJEMPLO 20

1 4-Zpara-clor of eni 37-2-f eni l t i  az 0I -5 - i  1 ) -e t i  l7-4-benza-

midopjperidina

Se trató 1 -/2 -(4 -^ -o lo ro fen il7 -2 -ferú .l-tiazo l-5 - 

- i l ) - e t i í 7- 4-aminopiperidina con cloruro de benzoilo por 

10. e l procedimiento del ejemplo 1 -D. El producto se crista lizó

de etanol acuoso para dar agujas amarillas del compuesto 

del títu lo , de punto de fusión 199-20030.

EJEMPLO 21

1 - ¿ 2- ( para-clor of eni 1 )- t i  az o l-4- j í /-me t i 1 - 4- benzami  dopipe- 

15. ridina

Se trató 1 - ¿ 2- ( p-clorofeni1 )t i  az o l-4 -i j^-me t i 1 - 4-  

-aminopiperidina con cloruro de benzoilo por e l procedimien­

to del Ejemplo 1-D.para dar e l  compuesto del títu lo  que se 

lavó a fondo con agua y luego con éter y se le  secó en va- 

20. cío a 6030, lo que di ó e l compuesto del título;, con punto

de fusión de 219-22030.
EJEMPLO 22

De manera semejante a la  descrita en los Ejemplos 

y procedimientos anteriores se prepararon los compuestos s i -  

25* guiantes:
1 -(2-fen ilprop -1-i1)-4-benzami dopi peri dina,

1 - ( 2-fen ilb u t-1- i l ) - 4-benzami dopi peri dina,

1 - ( 3-fen ilprop-2- i 1 )- 4-benzami dopi peri dina,

1 - ( 4-fen i lb u t-3 -i1 )-4-benzami dopiperi dina,
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1 - ( 3 -f  enilbu.t-2-il)-4*-benzami dopi peri dina,

1 -^ -(q u in o l-2 -i 1) -bu.t-1 - i  17- 4-benzami dopiperi-  

dina,

1 (quino 1 -2 -i 1) -pent-1 - i  l7-4-benzami dopi peri -

dina,

1 -^/5-( qu in ol-2-il) -hex-l-i_y-4-benzami dopi peri -  

dina,

1 -¿(quinol-2-i 1) -e t-1 - i  17- 4-benzami dopi parí dina,

1 -^/fquinol-2-11) -prop-1 -il7-4-benzami flopi peri- 

dina, . ^

1 -^fquinol-2-i 1) -bu.t-1 - i 17- 4-benzamidoiáperi dina, 

1-( 3**ci olohexi lbu.t-1 - i  1) -4-benzami dopi peri dina,

1 - /2 -c i  olohexi Lnetilprop-1-il7-4-benzsmi dopi pe­

r i  dina, ''

1 -¿4 -c i olohexi lbu.t-2-i l7**4-benzami dopiperi dina,

1 - /2 -(  o-clor of eni 1) -eti37-4-benzamj. dopi peri dina, 

1 -/2 -(o - y p-meti l f  eni 1) -e t i  27-4-benzatni dopi pe­

r i  dina,

1 -/2 -(o - y p-e t i  lfenil)-etáj74-benzam i dopi peri 

na, '

1 -/2 -(o - y p-propi lfen i 1) - e t i 17" 4-benzami dopipe- 

ridina,

1 o- y p-buti l f  eni 1) -e t i  17- 4-benzami dopi pe­

r i  dina,

1 -^/2-  (p-dime t i  lamí nof eni 1) - e t i  17-4-benzami dopi -  

peri dina,

1 -^2- (p-di e t i  laminof eni 1) -e ti37-4-benzamidopi pe­

r i  dina, .

1 -^ 2 -(p-etoxi oarb oni l f  eni 1) -e  t i  3^-4-b enzami dopi -



peri dina,

1 - / 2-(p-oarboxi f  eni 1 ) -e  ti3¡7-4-benzami dopi peri -  

dina,

1 - ( 2, 6-di clorof eni Ime t i  1 ) - 4-benzami dopi peri di -  
na,

1 - ( 2, 6-di clorof eni le t i  1 ) - 4-benzami dopi peri dina, 

1 - / 2-(  2-naf t i  lo x i) -e t i  17- 4-benzami dopi peri dina, 

1 l¿3 -(2-n a ftilo x i)-propi17-4-benzami dopiperi dina, 

1 -^2-(m -tri f  lur ometilf eni 1 ) -e t i  17- 4-benzami do­

pi peri dina,

1 - ¿ 2-(  p-di f  eni 1 ) -e t i  17- 4-benzami dopi peri dina,

1 1 ¿2-(  3 ̂  4-metilendi oxifeni 1 ) -e t i  17- 4-benzami do­

pi peri dina,

1 - ( 2-c i  o lopentileti1 )- 4-benzami dopi peri dina,

1 - ( 2- c i  clohept i l e t i l ) - 4-benzami dopipeii dina

y
1 l / 2- ( 7-carboetoximetoxi-4-m etil-2-o?:o-cromen- 

- 3- i  1 ) -e t i  17 - 4-benzami dopi peri dina.

EJEMPLO 23

1 r / 2-  ( o-ni t r  of eni 1 ) -e t i  l7- 4-benzami dopi peri dina

Se trató 1 -/2-(o-nitrofenil)etil7-4-am inopipe- 

ridina con cloruro de benzoilo por e l procedimiento del 

Ejemplo 1 -D. El producto crudo se cris ta liz ó  de cloruro de 

hidrógeno etanóüoo y éter, para dar e l compuesto del t i tu ­

lo como clorhidrato, punto de fusión 236- 241^C.

EJEMPLO 24

1 -^7 3, 4-di clorobenz oi 1 ) -metí 17- 4-benzami dopi peri dina

Se trató 1 iZ f3 t4-diclorobenzoil)metii7 - 4-aminoíd. 

peridina con cloruro de benzoilo por e l procedimiento del
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ejemplo 1 D, para dar un producto crudo que se crista lizó  

de cloruro de hidrógeno etanólico y éter, lo que dió e l 

compuesto del títu lo  en forma del clorhidrato, punto de fu­

sión 22630.

5* EJEMPLO 25

1 -/2 - (3 .4 -d ic lo ro fen il)-e tií7 -4—benzamidopjperidina.

Se trató  l-/2-(3,4-d iclorofenil)etil-;4-am iñbpipe-!
ridina con cloruro de henzoilo por e l  procedimiento; del 

ejemplo 1 D para dar e l  compuesto del t ítu lo . La ré cr is ta - 

10 . lización en cloruro de hidrógeno etanólico y éter dió e l  

clorhidrato, punto de fusión 286, 03c .

EJEMPLO 26

l - / 2- (  2. 6-di olor of eni 1 ) e t i  17-4-benzami dopiperi dina.

Se trató  1-^/2-( 2, 6-diclorofeni 1 )eti17-4-aminopipe- 

15* ridina con cloruro de henzoilo por e l procedimiento del

ejemplo 1 D y 25 para dar e l compuesto del títu lo  en forma 

del clorhidrato, de punto de fusión 285,73 Q, después de 

crista lización  en cloruro de hidrógeno etanólico y éter.

EJEMPLO 27

20. l - / l - f  eni loropi 17-4-benzami dopiperi dina.

Se trató  l - /3 -fenilpropi17-4-aminopiperidina con 

cloruro de henzoilo como se descrihe en e l  Ejemplo 25, pa­

ra dar e l  compuesto del títu lo  en forma del cuarto del h i­

drato del clorhidrato, de punto de fusión 237,230 después 

25* de crista lización  en cloruro de hidrógeno etanolico y éter.

EJEMPLO 28
! - / ? - (  p -f luor of eni 1) -n-buti 17-4-benzami dopiperi dina.

Se añadió hidrato de hidracina (a l 80%; 60 cc) a 

1 - / ? -  (p -f luor of eni 1 ) - 4-  oxobu t i  17 - 4-b enzami dopi pe r i  dina
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(11,08 g) preparada por benzoilación del correspondiente de 

rivado de 4-aminopiperidina) disuelta en etilen glioo l ca­

liente (125 mi) y se sometió la  solución a reflu jo  suave por 

60 minutos (135-14030). Se añadieron pellas de bidróxido 

5. potásico (6, 0g)y se d estila  e l  exceso de agua y de hidraclna 

hasta que la  temperatura se hubo elevado a I 85BC. A esta 

temperatura se prosiguió e l re flu jo  por 30 minutos y luego 

se v irtió  la  solución caliente en agua fr ía  (500 mi). Se 

separó por filtrao ió n  e l  producto precipitado y, después de 

10 . dos cristalizaciones en oloruro de hidrógeno etanóüco y en 

éter, se obtuvo e l  hemihidraco del clorhidrato del compuesto 

del títu lo  (1,85 g), de punto de fusión 228,33 0.

EJEMPLO 29

1 - / 2-  (3. 4-^dimeti l f  eni 1 ) -e t i  l7- 4*-b enzami dopi peri dina.

15* l-¿¡3-(3,4-d im etilfedl)etiy-4-am inoplperid ina se

benzolló por e l procedimiento descrito en e l  ejemplo ID y 

e l producto se convirtió a l clorhidrato como se describe en 

e l Ejemplo 25% para dar e l hidrato del clorhidrato del com­

puesto del títu lo , punto de fusión 276,03 0.

20. EJEMPLO 30

4-benzami do-l-/4-(p-fluorofeni1 )-4-oxobuti l7-pi peri dina.

E l producto del ejemplo 15 se trató  con oloruro 

de hidrógeno etanólioo y éter para dar e l clorhidrato del 

compuesto del títu lo , punto de fusión 257, 930.

25* EJEMPLO 31

4-benzami do-1- (4 -f  enil-4-oxobuti 1) -piperi dina.

Se trató  4-am ino-l-(4-fenil-4-oxobutil)piperldina 

con oloruro de benzoilo, siguiendo e l procedimiento del Ejem 

pío 1 D y se a isló  e l compuesto del títu lo  en forma del

cuartA de hidrato del clorhidrato, punto de fusión 241,130
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de cloruro de hidrógeno etanólico. y é ter.
^ —

EJEMPLO 32
4-banzsjni do-l-/7[!-( 2. 5-dimeti l f  eni 1 )-4-oxobutií7-Dineridina.

5* Se trató  4-am ino-l-^!-( 2 ,5-dimeti lfenj.l)-4-oxobu-

ti^y-piperidina con cloruro de benzoilo por e l  procedimiento 

del Ejemplo I D , y se a isló  e l producto del t ítu lo  como 

clorhidrato, punto de fusión 190,030 de cloruro de hidróge­

no etánolico y éter*

10. EJEMPLO 33

4-benzami d o-l-/4 -( 2 .4-dimeti l f  eni 1) -4-oxo-buti 17-oiperi dina.

Se trató  4-amino-l-¿4-( 2 ,4-di metí l f  eni l)-4-oxobu- 

*^-27P^P^^ina oon cloruro de benzoilo siguiendo e l  procedi­

miento del Ejemplo ID , y se a isló  e l  compuesto del títu lo  

15. oomo clorhidrato, punto de fusión 215*2 0̂ de cloruro de hi­

drógeno etanólico y éter.

EJEMPLO 14

l-(4-fenilbutil)-4-benzam i dooiperidina.

Se trató  1- (4 -f  eni lbuti 1) -4-aminopi peri dina con 

20. oloruro de benzoilo como se describe en e l  Ejemplo 1 D, y 

se a isló  e l  compuesto del títu lo  en forma del cuarto de h i­

drato del clorhidrato, punto de fusión 240,730 de cloruro de 

hidrógeno etanólico y éter.

EJEMPLO 15

25. 4-benzami d o -l-(3 ,4-motilendi oxibenci1)-piperi dina.

Se trató  4**amino-l-(3,4-^netilendioxibencil)piperi- 

dina con cloruro de benzoilo siguiendo e l procedimiento del 

ejemplo 1 D. E l compuesto del títu lo  se obtuvo por f i l t r a  -  

ción en caliente del- residuo de isopropanol como hemihidrato,
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punto de fusión 179)5-180,530.

EJEMPLO 16

4-benzami d -o -l-/2 - (p -clo ro fen i 1 ) - e t i  l7 -n in e r i dina.

Se trató  4**amino-l-^/2-(p-clorofeni 1) e ti!7 -p ip eri-  

dina con cloruro de benzoilo por e l procedimiento descrito 

en e l  ejemplo 1 D. El compuesto del títu lo  se obtuvo y se 

recrista lizó  de isopropanol, en forma de cris ta les  incolo­

ros, punto de fusión 190-19530.

EJEMPLO 17

4-benzami d o-l-/2 -( p-metoxifeni 1) -e t i  í7-pineri dina.

Se benzoiló 4^amino-l-/2-*(p-metoxifen41)eti3j7Lpi- 

peridina por e l procedimiento descrito en e l  ejemplo 1 D, 

para dar e l  oompuesto del t ítu lo , e l  cual se recristali'zó  

todavía en acetato de e tilo  como agujas inodoras, punto de 

fusión 1783o.

EJEMPLO 38

2 -( 4 * -benzami dopi peri d - l - j  1) -m etí lb en zo -1 ,4-d i oxano.

Se benzoiló 2 -(4 '-aminopiperid-l-il)metilbenzo- 

-l,4-*dioxano como se describe en e l  Ejemplo 1 D, Siguiendo 

e l  tramiento con cloruro de hidrógeno etanólioo ¡so obtuvo 

del clorhidrato, punto de fusión 214)83 0 de cloruro de hi­

drógeno etanólioo y éter.

EJEMPLO 19

4-benzamt d o - l - /4 -  (p -o lorofen i 1) -4-oxobuti 17-p ip eri dina.

El compuesto del títu lo  se obtuvo por benzoilación 

del correspondiente 4-amino compuesto, por e l  procedimiento 

del ejemplo 1 D. Se disolvió e l producto sólido en cloruro 

de hidrógeno etanólioo, se trató con éter y luego se enfrió 

a 03C, para dar e l compuesto del títu lo  como su clorhidrato



punto do fusión 242-243%.

EJEMPLO 40

l - (  2-fenoxietil)-4-bo izamidonineridina.

Se ben20i ló  l-(2-fenoxi.etíl)-4-aminopiperidina 

5. por e l  procedimiento del ejemplo 1 D y e l  producto se tra ­

tó conforme se describe en e l  ejemplo 39 para dar e l  com­

puesto del títu lo , como su clorhidrato, punto de fusión 

de 2073 C.

EJEMPLO 41

10. 4-benzami do*-l-( 4-feni 1-4-hi droxibu'ü 1 )-piperi dina.

Se di sol-vi ó en metanol (125 mi) 4**benzami do-(4-  

feoil-4-oxobutil)-piperidina (3,4 g) y se añadió a la  tem­

peratura del ambiente y en un período de 0,5 horas una so­

lución de borOhidruro sódico (6 ,0  g) en.hidróxido sódico 

15. 0,2-n (30 mi). Se agitó la  mezcla resultante por 2 horas

más y luego se la  calentó en reflu jo  por 4 horas. Se f i l t r ó  

la  mezcla resultante, se evaporó e l  filtrad o  casi hasta 

sequedad y luego se le  trató  con agua (100 mi). Se separó 

por filtra c ió n  e l  sólido incoloro, se le lavó con agua,se 

20. le  secó, se le  disolvió en un poco de cloruro de hidrógeno 

etanólico y se le trató  con óter hasta crista lización  in ci 

píente. La filtra c ió n  y e l  secado dieron 1,875 g del clorhi 

drato del compuesto del t ítu lo , punto de fusión de 221%. 

Hallado: C, 68,1; H, 7 ,4 ; N, 7 ,3 . BC1 requie-

25. re C, 67,9; H, 7 ,5 ; N, 7,2%.

EJEMPLO 42

l - / 4- (  p -f luor of en il )-4-hi droxibuti 17-4-benzami dopi peri dina.

Se trató  con una solución de borohidruro sódico 

(20 g) en hidróxLdo sódico 0,2-n (200 mi) 4 benzamido-1-



(p-fluorofeni 1 - 4-ox bu t i  3¡7-pi peri dina (7,4 g) en metanol 

(100 mi), a la  temperatura del ambiente y durante 25 minu­

tos. luego se evaporó como en e l  Ejemplo 41 la  mezcla re­

sultante, lo que dió e l compuesto Ael títu lo  en forma de 

su clorhidrato, punto de fusión 24130 (descomposición). 

(Hallado 0, 65,35! H, 7 ,0 ; N, 6 ,9 . CggHgyMgOg.HOl requie­

re 0, 64,9; H, 6 ,9 ; N, 6,9%).
EJEMPLO 43

Se preparó e l  compuesto del titu lo  como su clor­

hidrato, p. de f .  2283 c (descomposición), de la  corres -  

pondiente 4**aminopiperidina:. por e l  método del ejemplo 40.

EJEMPLO 44.  ̂  ̂ - -.. -.  ̂ \
1 - /2 - (1 .2 .1 .4-tetrahi dro-6-naf til)*-2-oxoetil7-4-benzamido-

piperi dina.

El compuesto del títu lo  se preparó ppr benzoila- 

ción de la  correspondiente 4-aminopiperidina usando e l  pro 

cedimiento del Ejemplo i  D. El producto sólido se disolvió 

en etanol (50 mi) y se acid ificó  la  soluoión con cloruro 

de hidrógeno etanóüco, lo que dió 4,0 g del clorhidrato 

del oompuesto del títu lo , punto de fusión 27030 (descompo­

sición ).

EJEMPLO 45

l - / 2 - ( l .  2 .3.4-tetrahidro-6-naftil)-2-hidroxietil7-4-benza-  

midopiperi dina.

Por reducción oon borohidruro sódico de la  base 

lib re  del compuesto obtenido en e l Ejemplo 44, se preparó 

e l  oompuesto del títu lo  en forma de su clorhidrato, de pun 

to de fusión 253^0 (descomposición). E l procedimiento es 

e l  descrito en e l  Ejemplo 41.
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1- / 4-C 1 ,2 .3 .4-tetrahidro-6-naftil)-4-oxobutil7-4-benzam ido- 

piperidina.

Se preparó e l compuesto del titu lo  por benzoila- 

ción de la  correspondiente 4-aminopiperidina usando e l pro­

cedimiento descrito en e l ejemplo 1 D y luego se aisló  como 

clorhidrato, p. de f .  221SC después del tratamiento con HC1 

etanólico como se describe en e l ejemplo 39.

REIVINDICACIONES

Descrito e l objeto del presente invento, se decla­

ran nuevas y de propia invención las siguientes reivindicacio­

nes, como divisionales de la  solicitud de patente de invención 

ns 394.765 depositada e l 3 de septiembre de 1971 con prioridad 

de la  solicitud de patente británica na 42.090/70 del 3 de sep­

tiembre de 1970 y na 34.376/71 del 22 de Junio de 1971.

1 .-  Un procedimiento para la  preparación de nue­

vos compuestos heterociclicos, de la  fórmula general
.HNCOR

¿ r x / -A -N í7  a )

en la cual -N

fórmula general

NHCOR

R***

R

representa un sistema c íc lico  de la

NHCOR

O

donde

R' representa hidrógeno, halógeno o alquilo infe­

r io r , W representa un radical c icloalqu ílico  que.contiene 

de 5 a 7 átomos de carbono c íc lico  o un radical a r ilico  o



10.-

15.

20.

25.

heteroaiiüoo distinto de un radical indoUflioo, y todos 

estos radicales pueden estar substituidos o insubstitu í -  

dos, A representa un radical alquílenle o in ferio r , un ra­

dical mono- o di-ceto-alquilénico in fe rio r , un radical h i-  

droxi-alqui iónico in ferio r  o un radical "bivalente de la  

fórmula

acilo

-NH.C0.(CHj - ,  -N.OEL.C=C.CH^-O-OH-.CH.CHr,- o -0 - (a l -  2 n 2 2 2 ] .
OH

qúileno in fe r io r )- , R representa un radical a r ílico  substi­

tuido o insubstituído (con inclusión de los radicales hete- 

ro arílio o s), arilo -alquilo  in fe rio r , d iarilo-alquilo in fe­

r io r , oioloalquilo con 5 a 7 atomos de carbono c íc lico s  o un 

radical alquílico in ferio r , n es e l n&Lero entero 1, 2 ó 3, 

X 0  gg ^  anión, "aoilo" es un radical acílico  y la  expre­

sión "in ferior", en la  forma como aquí se usa, 'sign ifica  e l 

radical que contiene de 1 a 6 átomos de oarbono,y de las 

sales de adición de ácidos y sales amónicas cuaternarias 

de los compuestos en los que ^  **** sistema

cíc lio o  I I ( o ) ,  con la  salvedad que ( i )  ouando W es fen ilo  

insubstitu í do, y A es metí leño o etileno , y R*** es hidrógeno, 

y R es fen ilo , que puede ser substituido o insubstituido, . 

fen il-a lqu ilo  in ferio r  o alquilo in ferio r , entonces e l  s is ­

tema c íc lic o ,

es un sistema oíolioo de fórmula I I ( a ) ;  ( i i )  cuando W es un 

radical heteroarílioo de 5 o 6 miembros substituido o in ­

substituido, y A es un radical



15.
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OH

-(¡H-CHg-o -CHg-CHg-r 7 R̂* es hidrógeno o alquilo in fe  -

r io r , entonces R es d istinto de alquilo inferíors ( i i i )

cuando W es un radical fen ilo  o heteroarilo de 5 o 6 miem-

5. bros, pudiendo estar ambos substituidos o ins^bstituidos,

y A es un radical 9 ' i , '
-O-OHg, y R̂* es hidrógeno, y e l  s is te -

^p^NHOOR
ma c íc lico  es un sistema c íc lico  de la  fór­

mula I I ( a ) ,  entonces R es distinto de alquilo in feríó r;

10. y (iv ) cuando W es fenilo  substituido o insubstituido y A

es un radical OH
-CH-CHg-

, y R?* es hidrógeno o alquilo in ­

fe r io r , entonces R es distinto de alquilo in fe rio r , carac­

terizado en que un oompuesto de la  fórmula general
JNHg

¿fwy-A- ( I I I )
-R

-NH<-
donde -Ñ representa un sistema cío líco  de fórmula

20.

25-

ó

I I I ( a )

,NHg

- N i .

I I I ( c )

y R***, /WJ7y A son como se ha definido antes, se ac ila  con 

un derivado reactivo de un ácido de la  fórmula general 

RCOOH, donde R es como se ha definido antes.

2 .-  Un procedimiento según la  rei-vindicación 

1, caracterizado por reducirse un oompuesto de la  fórmula



( I )  en e l  que A es un radical mono- o di-ceto-alquilónioo 

in ferio r a l respectivo compuesto en e l que A ep un radical 

hidroxi-alquiiónico in fe rio r .

3.  -  Un procedimiento según la  reivindicación

1 , caracterizado por reducirse un compuesto de la  fórmula 

(I) en e l que A es un radical mono- o di-ceto-alqui iónico 

in ferio r  a l respectivo compuesto en e l  que A ep un radical 

alquilen! 00 in fe rio r . *

4.  -  Un procedimiento según la  reivindicación 

1 , caracterizado por usarse un material de partida en e l  

que A es un radical alquílenle o in fe rio r .

5 . -  Un procedimiento según la  reivindicación 

4, caracterizado en que e l  radical alquilónico in ferio r  A 

es etileno*

6.  -  Un procedimiento según cualquiera de las 

reivindicaciones 1 a 3, caracterizado en que A, en e l ma­

te r ia l  de partida, es un radical mono- o d i-ceto-alquiló- 

nico in fe rio r .

7 .  -  Un procedimiento según la  reivindicación 

6, caracterizado en que A en e l m aterial do partida es un 

radical de la  fórmula -CO.(CHg)^.

8.  -  Un procedimiento según la  reivindicación 

1, caracterizado en que A, en e l  m aterial de partida, es 

un radical - 0-(alquiiónico in ferior)

9 . -  Un procedimiento según la  reivindicación

8 caracterizado en que e l radical - 0-(alquilónico in ferio r)

t i . . .  1 .  4

10. -  Un procedimiento según la  reivindicación 

1', caracterizado en que A, en e l  material de partida, es
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5*

10.

15.

20.

un radical de la fórmala -NH.C0. (OHg)̂ —, donde n es e l  nú­

mero entero 1 , 2 6 3 .

11 . -  Un procedimiento según cualquiera de las 

reivindicaciones precedentes, caracterizado en¡que e l  gru 

po -R en e l  agente aoilante, es benzoilo.

12. -  Un procedimiento según cualquiera de las 

reivindicaciones precedentes, caracterizado en que en e l  

m aterial de partida W es un radical fen ílico , mono- o di-ha 

lo feníU co, mono-, d i- o tii-a lc o x ife n ílic o  in ferio r , mono- 

0 d i-h idroxifenílico , n a ftilic o , p iiid ilic o , pLrimidinili- 

co, qu inolilico , mono- o d i-a lq u ilfen ilico  in ferio r , 

benz/gy^Lndolflico, n itro fen ilico , aminofenilico, acilam i- 

nofenílico, m etílendioxifenilico, benzo-1 , 4-dicxaniB.co o

t  e t  r  ahí dr onaf t i  l i  c o,

13 .  -  Un procedimiento según la  reivindicación

12, caracterizado en que W es preferentemente olorofenilico, 

bromofenilico, fluorofonilico , d iclorofeoilicq , m etilfeni- 

l ic o , d im etilfen ilico , m etoxifenilico, dimotoxifenílico, 

trim etoxifenilico , n a f t - l - i l ic o ,  n a ft-2 -ilic o  o quinol-2- 

Í3 ico .

14*- Un procedimiento según la  reivindicación

13 , caracterizado en que W es mas especialmente para-clo- 

rofenilo , para-bromofenilo o para-fluorofenilo.

15 . -  Un procedimiento según una cualquiera de 

las  reivindicaciones precedentes caracterizado en que e l  

agente acilante es un haluro de ácido de fórmula ROOHal, 

donde Hal s ig n ifica  un radical halogénioo.

16. -  Un procedimiento según la  reivindicación 

15, caracterizado en que e l  agente scilante os un cloruro
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de acido de f(Simula RC001.

17. -  Un procedimiento según una cualquiera de 

las rei-vindicaciones precedentes caracterizado en que e l 

oompuesto de fórmula I  que contiene e l sistema cfo lico  I I

5. (o) se prepara oomo una sa l de adición de áoigo.

18. -  Un procedimiento para la  preparación de 

nuevos compuestos heterooíclicos.

Según se describe y reivindica en la  presente 
memoria descriptiva que consta de 29 hojas foliadas y es- 

10. critas  a máquina por una sola cara.

Madrid, a 2 de Eaero 1973

MLA,
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