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PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE COMPUESTOS HETEROCI- 
CLICOS A BASE DE PIPERAZINA Ü HOMOPIPERAZINA.

ICHTHYOL-GESELLSCHAFT CORDES, HERMANNI UND CO., 

entidad alemana, residente en: Sportallee 85,

2 Hamburg 63, República Federal Alemana.

La invención se refiere a un procedimiento para 
la obtención de derivados de compuestos heterociclicos 
a base de piperaziha o bien homopiperazina sustituidos 
de fórmula general (I)_______ ______ _ _______ ——

( I )

H - ?
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en la que y/o Rg significan átomos de hidrógeno, grujen 
de alquilo inferior o de alcoxi inferior y/o átomos de b:dó- 
geno y m representa el número 1 $ 2 y donde o bien n repre­
senta el número 0, R^ significa un átomo de hidrógeno o un 
grupo alquilo inferior y significa un grupo arilo de fór­

mula general (II)

(II)

donde y/o Rg significan átomos de hidrógeno, grupos de 

alquilo inferior y/o átomos de halógeno ó significa un 
átomo de hidrógeno y Rg significa un grupo m-trifluormetilo, ¡ 

6 bien n representa los números 0, 1 6 2, R^ y R^ /untos' 
forman una agrupación de fórmula general (III)

-CHg-tCHg)^,
N-CO f(

' Eyj 
-Rr (III)

en la que m' representa 1 ó 2, Ry, Rg y/o R^ significan áto-; 
mos de hidrógeno, grupos alquilo inferior ó alcoxi inferior 
y/o átomos de halógeno ó Ry y Rg significan átomos de hidró- ¡ 
geno y R^ significa un grupo m-trifluormetilo, asi como ¡
a sus sales de adición de ácido farmacéutica o bien terapeú- j

:
ticamente compatibles.

Los restos R^ y R^ de la fórmula general (I) de

arriba pueden ser iguales o diferentes. En este último de )!
ios casos la invención se refiere también a los isómeros i 

ópticos do los compuestos de fórmula general (I). !

La denominación anteriormente empleada de grupos ¡
al..u<.lo o bien alcoxi "inferior" se refiere a grupos que con
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tienen entre 1 y 4 átomos de carbono, por ejemplo, los gru­
pos metilo, etilo, n-propilo, i-propilo, n-butilo, aec.butilo!, 
tere.butilo, metoxi, etoxi, n-propoxi, i-propoxi, n-butoxi, 
sec.butoxi y tero.butoxi. Los grupos pueden,en el caso de los 

restos Ry, Rg y R^,estar también presentes varias veces, si 
esto es posible por razones estéricas.

Los sustituyentes designados como átomos de haló­
geno pueden ser flúor, cloro, bromo o iodo.

El grupo arilo de fórmula general (II) puede, en­
tre otros, estar sustituido con un máximo de 2 sustituyentes 
de halógeno o un grupo m-CF^. Los compuestos de la presente
invención pueden contener, por ejemplo, los siguientes gru- }

!
pos arilo de fórmula general (II): grupos 2-cloro-, 3-cloro-,t 
4-cloro-, 5-cloro-, 2,4-dicloro-, 2,5-dicioro-, 2,6-diclofo-- 

fenilo ó similares. En lugar de los derivados cloro- o bien 
diclorosustituidos pueden estar contenidos también los correa
pondientes grupos fenilo flúor- ó bromo-sustituidos o que ¡!!llevan un grupo m-CF^. ¡3 !

El resto arilo del grupo de fórmula (III), con ¡
un máximo de 3 sustituyentes, que pueden ser iguales o dife- [
rentes, puede estar sustituido en posiciones arbitrarias del¡í
resto aromático. Ejemplos de este resto aciio son los grupos i
2-clcro-, 3-cloro-, 4-cloro-, 5-cloro-, 2,4-dicloro-, 2,5-di-
cloro-, 2,6-dicioro-, 3,4-dicioro-, 3,5-dicloro-, 3-trifluor-.

metil-, 2,%6-trim'etoxi-, 3,4,5-trimetoxi-, 4-cloro-3-metil-,!
2-oloro-5-metoxi-benzoilo o similares. !

La invención comprende asimismo las sales de ¡
* ¡

adición de los compuestos de fórmula general (I) con ácidos ¡
i

inorgánicos, por ejemplo, con ácido clorhídrico, ácido brom- ¡ 
hidrico, ácido iodhidrico, ácido sulfúrico, ácidos fosfóricos



o similares, asi como con ácidos orgánicos, tales como ácido 
acábico, ácido cítrico, ácido tartárico, ácido benzoico, áci­
do bencenoauifónico, ácido nafbalimsulfónico y aun derivados, 
ácidos cioronaftalinsulfónicos o similares.

Los compuestos de la invención son valiosos pro­
ductos farmacéuticos y son especialmente adecuados para el 
tratamiento de lesiones en la zona del tracto estomacal e 
intestinal. No muestran ningún efecto anticolinergióo.

Los compuestos de fórmula general (I) se pueden 
obtener haciendo reaccionar una N-difenilaetilpiperazina, o 
bien -homopiperazina de fórmula general (IV)

en la que R-̂ , Rg Y *R tienen la definición de arriba, con un 
compuesto n(-halógeno-sustituido de fórmula general (V) !

,R-

X^CHg-CO-tCHg)^^ (Y)

(¡323. 1 .8  Q U O  ^ 3  y  ^ - L O &  y  OS

un átomo de halógeno. Esta reacción se efectúa ventajosamen­
te en un disolvente apolar y/o aprótico en presencia de ba-. ' 
sos. Como bases se pueden emplear aquí aminas terciarias ali-.
fátioas o también N-difenilmetilpiperazina ó bien -homopípe- 

resina agregada en exceso. En la reacción la mezcla de reac­
ción es ventajosamente calentada. Como disolventes se pueden , 
emplear, por ejemplo, benceno, tolueno, uimetilformamida, sul
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fóxido dimetiiico, tetrametilcarbamida, acetonitrilb, HiiE ó 

mezclas de los mismos.
Los derivados de piperazina ó bien homopiperaaí­

na sustituidos, de fórmula general (1) se pueden obtener, 
además, según la presente invención, haciendo reaccionar una 
N-difenilmetilpiperazina ó bien -homopiperaziña de fórmula 
general (VI)

\
NH

(Cü,')m'
(VI)

en la que R^, R^, m, m' y n tienen el significado arriba de-' 
finido, con derivados aromáticos de ácido carboxilico ae

fórmula general.(VII)

en la qge R^, Rg y R^ tienen los significados arriba indi- ; 
cados y Xg significa un átomo de halógeno o puede ser un ¡ 

grupo alcoxi inferior. Esta reacción se efectúa en caso dado j - 
en presencia de las bases arriba mencionadas,asi como en los 
disolventes asimismo mencionados más arriba. Este principio 

de síntesis está limitado a aqpellos compuestos de fórmula 
general (I) en los cuales los restos R^ y R^ tomados juntos, 
forman la agrupación de fórmula general (III).

Los derivados de piperazina ó bien homopiperazi- 

na sustituidos de fórmula general (I) se pueden obtener se-



gún la presente invención, además, haciendo reaccionar una 
piperazina N-sustituida 6 bien homopiperazina, de fórmula ge­
neral (VIII)

r
HN

\

^-(cs/)
N-CHg-CO-ÍCI^)^
2^m

(VIII)
R,

en le que m, n, R^ y R^ tienen la definición arriba indicada, 
con un derivado de difenilmetano de fórmula general (IX)

OE-X, (IX)

en la Rg X *̂1 ^^eneu los significados arriba indicados. 
r*sta reacción se efectúa en presencia de bases y/o en présen­

lo cia de ioduros alcalinos ó alcaiino-térreos. Preferentemente 
se emplean los disolventes arriba mencionados así como las 
bases asiatismo mencionadas.

Los derivados u.e piperazina o bien homopiperazi­
na sustituidos de fórmula general (I) se pueden obtener áde- 

1$ más, según la presente invención, haciendo reaccionar una

piperazina N,N'-disustituida o bien homopiperazina de fórmu­
la general (X)

1 fl
/  \

C M  N-CO-(CH,J -X,\ / 1 (X)
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en la que R^, Rg, m, n y X^ tienen el significado arriba de­
finido, con una amina de fórmula general (XI)

H— N
R,

(XI) i
¡

en la que y tienen los significados arriba indicados. 
También esta reacción se efectúa preferentemente en presen­
cia de las bases y disolventes arriba mencionados. Es espe- t 
cialmente ventajoso para la obtención de compuestos de fórmu-! 

la general (I) en la que n = 0. '
La invención se refiere, además, a los compuestos 

de lás fórmulas generales (V), (VI), (tlll) y (X), con las j
i

definiciones mencionadas para los restos R-¡,, Rgt R^, R^t Rt }
!

n y X^. Los compuestos mencionados pueden servir como produc-j 
tos intermedios para la síntesis, de los derivados de pipera-} 
zina o bien homopiperazina sustituidos de fórmula general (I)j 
obtenidos según la presente invención. ¡

Los compuestos obtenidos según la presente inven­
ción se puede adeministrar en forma de sus sales de adición 
de ácido arriba descritas, en caso dado en preparados farv ' 
macáuticos conteniéndolos como sustancia activa, por vía oral).tr

En los ejemplos siguientes se explica la obtenciójn 
según la presente invención de algunos representantes'de los . 
derivados de piperazina o bien homopiperazina sustituidos de } 

fórmula general (I).

Ejemplo 1
a) l-(N-difenilmetil-piperqzinil)-3-/Ñ-(3,4"-dicloro-

benzoil )-piperazinil7-p3X)paKona-2,

¡
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2$ g de N-difenilmetilpiperazina se 

bajo calor en 120 cc de tolueno/dimetilformamida (1:1). A 
esto se agregan 9 g de trietilamina y 35 g de l-cloro-3-/Ñ- 
(3,,4-diclorobenzoil)-piperazinil/-propanona-2. Se hierve en­

tonces durante 3 horas bajo reflujo. Después de enfriar se 

lava el líquido turbio varias veces, cada una con 20 cc de 
agua. Después de diluir con 100 cc de agua se acidifica la 
fase acuosa con H01 5n y el líquido, que presenta de nuevo 
2 f^ses, se evapora en un evaporador rotativo. Se mezclo con 
$0 cc de benceno, se evapora de nuevo y este proceso se repi-' 

te tres veces. Los cristales casi incoloros se recristalizan 
dos veces en benceno/alcohol/éter de petróleo, El rendimien­
to asciende a un 7̂ - %. El producto funde a 112SC, el monohi-¡ 
dr.qto a 242 - 243°C y el naftalin-2-sulfonato a 227 - 229°0.
b) En lugar de la trietilamina descrita en el ejem-' 
pío 1 a) se puede emplear también en total 30 g de N-dife- ¡ 

nilmetilpiperazina, pero en este caso se ha de calentar sin ¡ 
embargo durante 4 Y2 horas. El renaimiento asciende a un 69%.'

c) 39,2 g de l-(N-difenilmetil-piperazinil)-3-pips-¡ 
razinil-propanona-2 se disuelven en 1$0 cc de benoono/dime- 
tiííormamida y se N-acila en presencia de lu' g de trietilami-i 
na a 0 - 3°C en la forma usual para las reacciones de Dchot- 
ten/Baumann con 23 g de cloruro 3,4-áiciorobenzoá.iico. Des­
pués d'.. la acilación se vierte la mezcla de reacción sobre 
250 g de hielo y se deja reposar durante 1 hora. Después se ' 
lava con agua y se elabora como descrito en el ejemplo la).:
El rendimiento asciende a un 60 %. El producto funde a 111 - -

I
112^0. Una mezcla de los productos según 1 a) y 1 c) 6 bien ! 
de los hidrocroruroa según 1 a) y l e) no muestra ninguna de-¡ 
presión del punto de fusión. '
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d) 40 g de l-piperazinil-3
piperazinil7-propanona-2 se disuelven en 250 cc uo tolueno y ; 
se hierve con 10 g de trietilamina y 27 g de difenilbromome- 

tano durante 12 horas y se elabora como en el ejemplo le).
El rendimiento asciende a un 52 %, el punto de fusión es de ! 

111̂ *0. Una mezcla de este producto y del producto según 1 a)
n ¡mostraba asimismo un punto de fusión mixto de lll°C. 

e) 80 g de l-piperazinil-3-¿Ñ-(3,4-diclorobenzoil)-'
piperazinil/-propanona-2, 1 g de ioduro potásico, 500 cc íe 
tolueno y 24,7 g de difenilbromometano se hierven durante ! 
12 horas, después de enfriar se filtra y se elabora copo en '

el ejemplo 1 a). El rendimiento asciende a un 63 %, el punto ¡
i

de fusión a lioso. Una mezcla de.este producto con el del }j
ejemplo 1 a) mostraba un punto de fusión de 110°C. }

Ejemplo 2
1-/Ñ-(4',4"-diclorodifenilmetil)-pip erazinil/-3-/Ñ-(3,4-di­

clorobenzoil )-pip era zinil/-propanona-2. ¡i
En la forma descrita en el ejemplo 1 a) se obtie-J 

ne el producto a partir de 4',4"-dicloro-difenilmetilpipera-¡ 
zina y l-cloro-3-/Ñ-(3 , 4-diclorobenzoil)-piperazinil/-propa-}j
nona-2. El rendimiento asciende a ún 63 %, el producto fun- } 
de a 152°C. El monohidrocloruro funde a 281^0. ¡

Ejemplo 3

,4"-dicloro-difenilmetil)-piperazinil/-3-/Ñ-(3-tri-
fluormetil-benzoil)-piperazinil7-propanona-2.

En la forma descrita en el ejemplo 1 a) se obtie­

ne el producto a partir de 4',4"-dicloro-difeuilmetilpipera- 
zina y l-cioro-3-/Ñ-(3-trifluormetil-benzoil)-piperazinil/-
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propanona-2. El rendimiento asciende a un 60 %, el punto de j 
fusión a 155 - 157°ó. El monohidrato funde a 291^0, j

i
}

Ejemplo 4 '
l-(N-difenilmetil-piperazinil)-3-/Ñ-(3-trifluormetilbenzoil)-! 

piperazinil/-propanona-2.
En la forma descrita en el ejemplo 1 a) se obtie-^ 

ne el producto a partir de N-difenilmetilpiperazina y 1-clo-! 
ro-3-/Ñ-(3-trifluormetil-benzoil)-piperazinil7-propanona-2. ¡ 
El rendimiento asciende a un 60 - 62 %, el punto de fusión ¡ 
a 121 - 124°C. El monohidrocloruro funde a 280 - 284°C (des-¡ 

composición).

Ejemplo 5 i
l-/Ñ-(4-metoxi-difenilmetil)-piperazinil/-3-¿py-(4-cloroben- ¡

)

zoil)-piperazinil/-propanona-2. j
En la forma descrita en el ejemplo 1 a) se obtie-j 

ne el producto a partir de 4-metoxi-difenilmetilpiperazina y , 
l-cloro-3-/Ñ-(4-clorobenzoil)-piperazinil/-propanona-2. El ¡ 

rendimiento asciende a un 57 %, el punto de fusión a 107 -
111°C. El monohidrocloruro funde a 297°C (descomposición). j

!

Ejemplo 6 j
l-(N-difenilmetil-piperazinil)-3-/Ñ-(4-clorobenzoil)-pipera-¡ 

zinil7-propanona-2. }
En la forma descrita en el ejemplo 1 a) se obtie­

ne el producto a partir de N-difenilmetilpiperazina y 1-clo- 

ro-/Ñ-(4-clorobenzoil)-piperazinil7-propanona-2. El rendimiei] 
to asciende a un 64 %, el punto de fusión a 64°C. El hidro- 
cloruro funde a 274°C. '
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Ejemplos 7 - 1 1
En la forma descrita en el ejemplo 1 c) se obtie­

nen los compuestos mencionados en la tabla 1, tratándose asi­
mismo de derivados de la , '-dipiperazinil-propanona-2.

T a b 1 a___1

Ejem­
plo **1,2 Ry* Rg* R^ P.f.(°c) P.fj^c)

(hidroclo
ruro)

Rendimiento
%

7 H 3 - ci 98 288 ;71 ;
8 OH-3 4 - 01 63. 24? 60

9 01 3 01 107 275-277 72

10 H 3,4,5-OCH^ 106 280-284 80

11 H H 90 275 o

Ejemplo 12
l-(N-difenilmetil-piperazinil)-3-/Ñ-(3,4,5-trimetoxibenzoil)-j

piperazinil/-propanona-2. ¡

28 g de N-(3,4,5-trimetoxibenzoil)-piperazina !
se disuelven en 140 cc de benceno. A esto se agregan 18,5 g
de tributilamina y 32,9 g de l-(N-difenilmetil-piperazinil)-<
3-cloro-propanona-2. Se agita seguidamente durante 8.horas <
bajo reflujo. Después de enfriar se lava la mezcla de reac- =
ción tres veces, cada una cun 50 cc de agua, se evapora en ¡
vacío y el producto en bruto se recristaliza en etanol-éter ,

de petróleo. El rendimiento asciende a un 61 %. El producto ¡
funde a 104 - 106°C. El punto de fusión del producto no rnuos-j

!
tra ninguna depresión con el obtenido según el ejemplo 10. !

Ejemplo 13
/c(-(R-difenilmetil-plperazinil)_7-acetil-/Ñ-(4-clorobenzoil¡)/-
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piperazinida. ¡

22,5 B de N-(4-clorobenzoil)-piperazina y 10 g 
de carbonato potásico se agitan y bajo enfriamiento con hie- ! 

lo se descompone lentamente con 14 g de cloruro cloroacetili-' 
co. Después se agita aún durante 2 - 3  horas a 20°C. La mez-; 
cía de reacción se evapora con un evaporador rotativo en va­
cio fino. El residuo se recoge en 200 *bc de agua. La parte 
insoluble en agua se extrae con benceno, se seca con sulfato ¡ 
sódico y se evapora. El producto de reacción, la N-cloroace-; 

10 til-N'-(4-clorobenzoil)-piperazina funde, inexactamente, a ' ; 
152 - 156^0, sinterizando a 120° y estando totalmente fundi-' 

da a 175^0.Después de recristalizar cuidadosamente en tolue­
no funde a unos 156 - 160°C. El rendimiento es de un 74 %. }

25,2 g de N-difenilmetilpiperazina se hierven en j 
1$ 200 cc de tolueno con 30 g de N-cloroacetil-N'-(4-clorobenzo-

il)-piperazina y 1 g de ioduro potásico en presencia de 12 cc 
de trietilamina durante 4 horas bajo reflujo. Después de en-¡ 
¡Criar se agita la mezcla de reacción a fondo cinco veces, ca­
da una con 25 cc de HC1 4-n y se evapora cuidadosamente en j 

20 vacio a la trompa de agua. La masa semi-cristalina, algo un-¡ 

tuosa, se recoge en agua, se trata con carbón activo y se ¡ 
alcalina con solución de carbonato potásico. Después se sa- ¡ 

tura con carbonato potásico sólido y se extrae con éter. La ¡ 
solución etérica se seca sobre sulfato sódico y, después de ¡ 

25 filtrar, se evapora. El producto se recristaliza en bencend/ 
alcohol y funde a 140°C. El punto de fusión del hidrocloruro 

obtenido en la forma usual se encuentra en 195 ** 197°0 (al­
cohol). El rendimiento asciende a un 80 - 92 %.
Otros derivados obtenidos son:

30 naftalin-2-sulfonato, P.f. 288°C (metanol),



p-toluenosulfonáto, p.f

13

2̂ )8 252' O (motanol/t^ü

5

!!
Ejemplos 14 - 18

Estos ejeg&los se pueden realizar en la forma des* 
crita en el ejemplo 13. Los compuestos aquí obtenidos se han i 
resumido en la tabla 2. Como en el ejemplo 13 se trata de 
derivados de la -piperazinil-a&dtilpiperazinida

T a b l a

LO

15

20

Ejemplo
ns 14 15 16 17 18 20 21

^1,2 H CH^ H H H H H "

Rr, 3-CF^ 4-C1 3-ci 4-OCH^ 4-CH^ 3-CF, 3-C1

^8 H H 4-Cl H H H 4-Cl

H H H H H H H

m 1 1 1 1 1 2 2

n 0 0 0 0 0 0 0

Rendimiento
% 66 60 68 55 52 72 62

ip.í.°C 
! (base) l?^.-2 Í88 199 163 166* 168 166

1 Bal
13 -r* Oft ! JT # -L # v

!

ur
(d

HC1. 
HBr
246—7tos 300 

tescomp.) 
!....

HCl
1)

288

HCl

unos300
(dése

HCl

271

.)

HCl

286v3

HCl

266

HBr

272-4

*^0tras sales: hidrobromuro, p.f* 292^^ (descomposición)
mónofosfato, p.f. unos 300°0 (descomposición)

Ejemplo 19
/ -(N-difenilmetilhomopiperazinil)/-acetil-/N-(4-cloroben- 

zoil)7-piperazinida.
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18,9 6 de N-difenilmetilhomopiperazina se hier­
ven en 250 cc de tolueno con 33 6 do N-cloroacetil-N'-(4.-clo-i 
robenzoil)-piperazina (p.f. unos 154 - 150^0) y 12 cc de ¡ 

trietilamina asi corno 0,5 g de ioduro sódico bajo agitación 
y reflujo. El producto de reacción se deja enfriar y se dilú-{ 
ye con 500 g de hielo/ácido clorhídrico (1:1). La solución 
acuosa se agita con 2 - 200 cc de éter, se evapora y el re­
siduo se recristaliza en metanol. El producto, que se obtie-' 

ne en un rendimiento del 67 % tiene un punto de fusión de 
217 - 219^0. La base libre funde a 152^0 (benceno/alcohol). !

t

Ejemplos 20 - 21 !

En la forma descrita en el ejemplo 19 se obtie- ¡ 
nen los compuestos de los ejemplos 20 y 21 que asimismo se j 
mencionan en la tabla 2. Se trata de derivados de la (A-homo-! 
piperazinil-acetilpiperazinida. Sin embargo, con los corres­
pondientes compuestos de partida también es posible obtener 

-homopiperazinil-acetilhomopiperazinidas o bien P(-pipe- ! 
razinil-acetilhomopiperazinidas análogas.

- 14 -

Ejemplo 22
N-difenilmetil-N' -acetil-(2,6-dicloroanilidg)7-homopi- 
perazina.

Este compuesto se puede obtener haciendo reaccio-j 
nar, por ejemplo, 2,6-dicloroanilina con cloruro cloroaceti- i 

lico y haciendo reaccionar el producto dejreacción con N-dife-j 
nilmetilpiperazina ó alquilando o(-(N-piperazinil)-acetil-2^ j 
6-dicloroanilida con difenilcloro- ó -bromometano. 1

1
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j Ejemplo 23

1-(N-difenilmetil-homopiperazinil)-3-¿* N-(4-clorobenzoil)- 

piperazinil _7^-propanona-2.
¡

Este compuesto se puede obtener análogo a la forma 

5 descrita en el ejemplo 6.

Ejemplo 24

¿ 7 -(N-difenilmetil-piperazinil) J7-acetil-/**N-(3-cloroben- 
zoil)_/lpiperazinida

La obtención de este compuesto se logra análogo al 

10 ejemplo 13.

15

20

N O T A
Descrita suficiéntemente la naturaleza del invento 

asi como la manera de realizarlo en la práctica, debe ha­

cerse constar que las disposiciones anteriormente indicadas 

son susceptibles de modificaciones de detalle en cuanto no 

alteren su principio fundamental. También se hace constar 

que el invento corresponde a una solicitud de Patente pre­

sentada en Alemania con fecha 29 de enero de 1973, n° P 
2304154.5 acogiéndose por lo tanto a los beneficios que con­
ceden los Convenios Internacionales en vigor, siendo lo que 

constituye la esencia del referido invento y por lo que se 
solicita Patente de Invención por 20 años en España sobre: 

PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE COMPUESTOS HBTEROCICLI-
COS A BASE DE PIPERAZINA U HOMOPIPERAZINA; caracterizándo- !

!
se por lo siguiente:

1.- Procedimiento para la obtención de compuestos 
heteroclclicos a base de piperazina u homopiperezina, de 

fórmula general (I)
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5

en la que R^ y/o ^  significan átomos de hidrógeno, grupos 
de alquilo inferior o de alcoxi inferior y/o átomos de haló­
geno y m representa el námero 1 6 2 y donde 6 bien n repre­

senta el número 0, significa un átomo de hidrógeno o un 

grupo alquilo inferior y significa un grupo arilo de fór-' 
muía general (II)

10

donde R^ y/o R^ significan átomos de hidrógeno, grupos de : 
alquilo inferior y/o átomos de halógeno ó R^ significa un
átomo de hidrógeno y R^ significa un grupo m-trifluormetilo, i, , , !
ó bien n representa los números 0, 1 ó 2, R^ y R^ juntos j
forman una agrupación de fórmula general (III) i

15

-CHg-CHg
.¡f-00

-OHg-ÍCTg)^,

/
(3

3?

Rg (III)

en la que m' representa 1 ó 2, Ry, Rg y/o R^ significan áto-, 
mos de hidrógeno, grupos alquilo inferior Ó alcoxi inferior ' 
y/o átomos de halógeno ó Ry y Rg significan átomos de hidró-. 
E „ .  y i!,, sier-ific. u. grup. .-trifiu.rH.tii., .si c.^o sus ^

sales de adición con ácido farmacéutica o bien terapéuticamen 
te compasibles, caracterizado porque una N-difenilmetilpipe-
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razina 6 bien -homopiperazina de fórmula general (IV)

(IV)

reaccionar con un compuesto 0^-halÓgenosustituido de fórmula 
general (V)

X^-CHg-C0-(CH2)^-N (V)
-R,

en la que R^ y tienen los significados de arriba y X^ es 
un átomo de halógeno, Ó una N-difenilmetilpiperazina o bien 
-homopiperazina de fórmula general (VI)

10 R<
O

R,

r
CH-N 
" V- (CH¿)

N-CH^-C0-(CH^)^,-N
1
NH

m

(VI)

en la que R^, Rg, m, m' y n tienen el significado arriba d e - } 

finido, se hace reaccionar con derivados de ácido carboxilico ¡ 
aromático de fórmula general (VII) ¡

en la que Ry, y tienen el significado arriba indicado 

y Xg significa un átomo de halógeno 6 puede ser un grupo al-
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coxi inferior, 6 una piperazina o.bien homopiporazina U-ous- 
tituida de fórmula general (VIII)

/
HN ' N-CHg-CO-ÍCHg)^

( C ^ m

=3

R,
(VIII)

5

en la que m, n^ R^ y tienen el significado arriba defini­
do, se hace reaccionar con un derivado de difenilmetano de 
fórmula general (IX)

10

en la que R^, Rg y X^ tienen los significados arriba indica­
dos, ó una piperazina o bien homopiperazina N,N '-disustitui­
da de fórmula general (X)

!i

(X)

15

en la que R^, Rg, m, n y X^ tienen el significado arriba de- j 
finido, se hace reaccionar con uns amina de fórmula general i
(XI)

H - N
/ * 3

(XI)

en.la que R^ y tienen el significado de arriba,y, en caso j
'dado, ios compuestos asi obtenidos se transforman con ácidos '



en las sales de adición. ,
2.- Procedimiento para la obtención de compuestos he- } 

terocíclicos a base de piperazina u homopiperazina, tal y ¡ 

como queda sustancialmente descrito en la presente Memoria.
Esta Memoria consta de 19 hojas escritas a máquina por 

una sola cara.

Madrid, ^  W S  
ICHTHYOL-GESELIECHAFT CQPDES,

!
!

i
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