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La solicitud de patente principal tle;;mfl
por objeto un procedimiento para preparar nuevos
derivados de 6~dialcohilaminoa1coxi—6—dimethi—
~4,7-benzofuranos, refiriendose mésVexactamente

g los compuestos de formula general

R — Ot [ l (Io)‘

y a los compuestos de formula I'o:

OCH
<i —CP —C
; ‘ (I'o)
CH -ud -
2
OCh
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S "
e ik
...

Se han preparado ahora compuecstos del mis-

mo tipo que respoaden a la formula general I:

. ocH
R 0 3
) Cﬁ2~0ﬁ2—CH_,§/ N e
Ry ‘! ’ (1)
Ni-(CH ) -0\ 07
R, 2n
2 0CH
en la cual:
Ry
- 8l grupo -N representa un grupo dialcohilaiino
R

en el que los radicales al.ohilo tienen cowo waximo
tres dtomos de carbono, o bien un grupo heteroci-
clico elegido de entre los siguientes: pirrolidi-
no, piperidino, morfolino y hexavetileniwmino;

- el radical R representa un atomo de hidrogeno, un

| grupo hidroxi, un dtomo de haldseno o un radical
alcoxi que comprende como maxiko tres atomos de

carbono;

~ giendo n igusl a 2 o 3.

P, . s 14 . . 2 .
El procedimiento segun la invencion consis- -

-3 -




te en reducir un compuesto de formula

R
5
(11)

10 con borohidruro soédico, en presencia de piridina y
en medio alconolico, teriendo R, N (R, R2) y nenla
formula (II) el misuo significado que en la fdrmula
(1).

El compuesto de formula (II) es un coumpues—
15 to nuevo que puede ser obtenido por condensacion de
un aldehido aromatico de Formula

20 R :

S~ CHO (1i1)
N/
25

1233074 - 4 -
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con un dinidro-2,3~benzofurano de formula:

Oui
CH CC—#
(Iv)
::N (CH,);~0
VVHB
R
/// !
teniendo. R, =N y 0, en las formulas (IIL) y (IV),
B

31 mismo significado que en la Férmula (I).

ks de observar que la condensacion del con-
puesto de formula (Tii) con el compuesto de Fornmula
(IV), para llegar al compuesto de formula (I1), se
hace en presencia Ge scea acuosa al 507 cuando el
fadlcal R representa un srupo aidroxi, y en presencia
de metanolato sodico cuando el radical R representa
uno cualquiera de los otros valores indicados para
la formula (I).

También los compuestos de formula (IV) son
nuevos, y pueden ser obtenidos por hidrogenacion en
presencia de paladio sobre carbono al S, en solucion

alcondlica, de un dialeohilaminoalcoxi-b-acetil-5-di=
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l{:' lu- y i

o It

(V)

Ias preparacionss sigulentes se presentan
a titulo de ejemplos para ilustrar la invencidn.
Ejemplo 1
Piperidinoetoxi-6-(p-metoxifenil-3'~hidroxi-1*-pro~
pil)=5~dimetoxi=4,7-dihidro-2, 3-benzofurano
lidmero de cbdigo: 72448
Etapa I: piperidinocetoxi-d-acetil-b~dimctoxi-~4,7-di-
hidro-2, 3-bengofurano.

Una solucidn de 10u . de piperidinoetoxi-
-6-acetil-b-dimetoxi~4,7~oenzofuranc en 600 ml de
alcouol de 96¢ es hidrogenada en presencia de 1l g
de pmsladio sobre carbono al 5., bajo una presién de
5 kg y a una temperatura couprendida entre 65 y T02C,
Cuando se ha terwminado la absorcion se filtra el ca-

talizador, se evapora el alcohol y se disuelve en
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acetato de etilo el aceite obienido. Se lava en-
tonces con una solucion de sosa 2, ¥y luego
con agua. Se seca sobre sulfato sddice, y se evapo-
ra o sequedad. EL aceite obtenido, con un rendimien-
to del 797, se euplea en bruto para seguir la sin-
tesis. (La estructura del producto se confirma por
su estudio por R.M.N. e I.R.).
Etapa II: piperidinoetoxi=-b=p-metoxicinanoil~5~dime~

toxi~-4,7-dinidro~2, 3~-benzofurano

Kumero de cddigo: 72352

A una solucion de wetanolato sodico (2,3 g
de sodio en 30 u:l de mebanol) se afiaden de una vesz
31,5 g de aldehido anisico en 30 ml de metanol, y
luego 79 g de piperidinoetoxi-b-acetil-b-dimetoxi-
~4,7~dihidro-2, 3~benzofurano (obtenido en la etapa
precedente) en 30 ml de metanol. Se agita dos horas
g temperatura ambiente, y luego-se deja reposar 15
noras. Se diluye en 7»C ml de agua, se extrae con
acetato de etilo, se lava con agua, Se seca sobre
sulfato sddico, y se evapora a sequedad. ELl aceite
obtenido se cristaliza en acetato de etilo.

3]

. Rendimiento : 0%
. Puuto de fusidn : 1079C

[4 4 .
. Pormuls ewpirica 027H33N06

. Peso molecular : 467,54
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. Analisis elemental:

C H N
Calculado (5-) 63,36 | 7,11 | 3,00
Hallado () 65,16 | 7,00 | 3,01

Etapa III: piperidinoetoxi-6~(p-metoxifenil-3'-hidro~
¥i-1'-propil )-H~diuetoxi~4,7-dihidro~2, 3~
benzofura:no.

A wna solucion, ew 50U wl de alcohol de

9692, de 77 g de piperidinoetoxi-o-p-uetoxicinanoil~H-

~dinetoxi-4,7-dinidro-2, 3-benzofurano, obtenido eu

la etapa precedenle, se afiauen 05,2 g de piridina,

2 wl de sosa concentrada, y luego 31,3 g de borohi-

druro sddico en polvo, en el espacio de 10 a 15 mi-

nutos. Se lleva la mezcla durante 7 horas a reflujo,

se expulsan los disolventes, se disuelve el residuvo

en agua, se extrae con acetato de ctilo, se lava con
agua, se secz sobre svlfato sodico y se svapora nas-
ta sequedad. &1 producto bruto outenido se rocrista-

liza en alcohol de U6€,

. Punto de fusidn 1 130¢C
. Rendiziento 75
. Puso molecular T47L, 57

. Pornula espirica Ce b 4o 150,
i 2773777

-8 -
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/o . .
« Anralisis eleuwental:

¢ H il
Calculado (») 60,76 |7,91 2,97
Hallado (%) 6u,95 [ 7,96 2,90

Ejemglo 2

Piperidinoctoxi-&~(p-hidroxifenil-3'=nidroxi~1'-pro-
pil)=5-dimetoxi-4,7~dihidro~2, 3-benzofurai.o
Humero de codigo: 72345
Etapa I: Piperidinogtoxi-6-acetil-5-dimetoxi~4,7—
dihidro-~2, 3~vernzofuranc
Bste compuesto se prepara coro en la etapa I
del ejemplo 1..
Etapa II: Piperidinoetoxi-6—p—hidroxicinamo{l-b—dime~r
toxi-4,7-dihicro~2, 3~benzofurano
A una solucion de 100 g de piperidinoetoxi-
~6-acetil-5-~-dimetoxi~4,7-dikidro-2, 3-bengoiurano,
obtenido en la etapa precedente, exn 800 ml de alcohol
de 96%, se afiaden 33,1 & de p-hidroxibenzaldehido,
y luego una solucidn de sosa acuosa al 50x (136 g

de sosa en 136 ul de agua) en una hora. Terminada

. 1] ] ’ b
1la adicidn, se deja bajo agitacidn 4 uoras, se exirae

con cloroforwo, se lava con agua, Se seca con sulfe-

to sodico y. se evapora a sequedad. El aceite obteni-

-G -
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do se cristaliza en eéter. El mroducto bruto asi ob-
tenido con un rendimiento de 41y se emplea tal cual
para seguir la sintesis.
Etepa III: Piperidinoetoxi-6-(p-hidroxifenil-3'-ni-
droxi-1'~-propil )-5-dimetoxi-4,7-dihidro~
-2, 3~benzofurano
Fumero de cbdigo: 72345
A una solucion de 35,3 g de calcona, obte-
nida en la etapa precedente, en 400 wl de alcohol de
96¢, se afiaden 15 wl de sosa concentrada, 30 g de pi-
ridina, y luego 14,5 g de borohidruro sodico en pol=
vo, en el espacio de 10 a 15 minutos. Se lleva la
mezcla 7 horas & reflujo, y se expulsan los disolven-
tes bajo vacio. Se recoge el residuo en agua, se neu-
traliza con gcido clorhidrico concentrado, se extrae
con cloroformo, se lava con agua, se sece sobre sul-
fato sodico, se evapora a sequedad y el acelte obte-
nido se recristaliza en eter.

. Punto de fusion : 131¢C

« Rendiniento ¢ 69%
. Peso molecular t 457,55
’ T .
» Formula empirica : 026H35N06

. Andlisis elemental :

- 10 -



C H I
(alculado (%) 68,25 7,71 3,06
Hallado (j) 66,04 7,75 3,03
5 Los compuestos relacionados en las siguientes

tablas I y II han sido preparados segun el modo de ope-

racion del ejemplo 1, y sesun el procedimiento de la

etapa II del ejewmplo I, respectivamente.
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TASIA T

OH
R ' OCH3
©0H2-CH2- CH
R1\\
Ji-(cH,) ~0
/\i ( 2)11 o
RZ 3
Kumero de Ry Férmula Peso mo- | Pw
codigo -—I\T\ -R Forma eupirica lecular fu
R, )
71459 -1@(053)2 4.~CH30 base Cp 4H3300g 431,51 '
730099 | -m(cHy), 4.-CH base Cp3H3150¢ 417,48 1
. . _ " : 521,55 ‘
730103 (vﬂ3)2 4.,-0H oxalato 026H35IVO1O 445'54 y
. ¥ 2 — 35 ¢
730059 ~n(0235)2 4.~-0H base 025H35N06
TN\ o , 457,55 ‘
72406 /s 4001‘.{30"‘ base 026H35.\106
N\
730077 | | ¥- 4.~OH base CpstigsNO, 443192 1
VY .
1111 | B B base | CpgHygNoy 41999 :
N N . . 459,52 1
736082 ¢ - 4.-0H base Cy5Hy3lO,
12.3.74 - 12 -



‘ Peso mo- | Punto de |Rendi- Analisis elemental

.flecular fusion wiento C N
(ec) | (%)

431,51 80 25 Calculado () 66,00 {7,71 3,25
' Hallado (%) 66,90 |7,61 |3,33
417,48 110 33 Calculado (%) 66,17 (7,48 |3,36
, Hallado (%) 66,36 | 7,37 3,45
521,55 Q0 38 Calculado (%) 59,87 | 6,76 (2,69
: Hallado () 60,06 | 6,84 |2,82
445,54 123 20 Calculado () 67,39 | 7,92 |3,14
Hallado (%) 67,28 | 7,72 |3,33
457,55 g2 54 Calculado (%) 68,25 3,06
naliado 68,20 3,13
443,52 149 31 Calculado (%) 67,70 3,16
' Hallado 67,51 3,21
- 144,55 94 66 Calculado (%) 70,72 3,17
Hallado 70,60 3,30
459,52 143 59 Calculado 65, 34 3,05
Hallado 65,25 3,14
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TANLA TI

CCH

R 3
%j}casc.ﬁ»cc /\|\"’°'“
Ry N C/|
1 IT-(CHQ) -0
R~ n
2 OCH
OCH
L4 ] I d B
liymero de /R Forn}u_la Peso mo-| 1
codigo ~—N\ 1 R Forma | empirica lecular |
R |
2
TN
- . 437,52 1
71470 < i H base 026H31I\,05 )
72397 I T 4.~CH 0= oxalato |C..H NO 243455 |1
3 28733 10
. i o . w0 | ATT,97 |2
730032 h(czﬂs)2 4 o~0H clorhidrato 02511132011‘0 ¢ ?
- 14 G " 475,95 2
730070 l N— 4.~CH clorhidrato 025}13‘001“06 ’
730053 | 6 Y- 4.-0H clorhidrato | CpgHyC1NO 491,95 |2
. N ( 7
12 03074 - 1.3 -



Peso mo- | Punto de | Rendi- Analisis elenental
lecular fusion miento
(ec) (5 G H N
437,52 102 a0 Calculado (S%) | 71,37 T,14 | 3,20
Hellado (%) 71,35 | 7510 | 3,27
543,55 139 46 Calculado (j/v) 61,87 6,12 12,58
Hallado {.) c2,07 6,27 | 2,69
ATT7,97 210 30 Calculado () | 62,062 6,75 12,93
Hallado (») €2,67 | 6,55 | 2,82
475,95 210 37 Calculado (%) | 63,08 | 6,35 ]2,5%4
mallaao (i) £3,28 | 0,35 | 3,12
491,95 210 25 Calculado (%) | 61,03 6,15 12,85
- Hallaco (%) 60,83 | 6,06 | 3,05
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Los compuestos de formula (I) han sido en-
sayadosVen animales de laboratorio, y han wostrado
propiedades antihipertensoras, hipotensoras, vasodi-
latadoras, vascdilatadoras periféricas, espasmoliticas,
divréticas, sedantes, antiarritwicas y enti-inflamato-
rias.

12) Propiedades antihipertensoras

Los compuestos de formula (I), administrados
por via oral a ratas con hipertension, son capaceé
de rebajar la presidn arterial sistélica.

A titulo de cjemplos, se relacionan en la
sigulente tabla IL1I los resultados obtenidos por ad-
ministracion de diferentes compuestos de férmuia (x):

TABIA ITIT

Kumero de c6digo | Dosis administra- | Tanto por ciento del
del compuesto da (mg/kg/p.o.) numero de ratas con
ensayado " | hipertension cuya

presion arterial es
devuelta a la normal

e

71471 50 70

72406 30 65

29) Propiedades hipotensoras

Administrados por via intravenosa en ratas

snestesiadas, los compuestos de formula (I) provocan

une reduccion de la presidn arterial.

-14 -
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A iituleo de ejewplos, la siguiente tabla

IV presenta los resultados observados tras adminis~

tracion de diferentes compuestos de formula (I).

TABLA IV

Numero de |Dosis admi-~ |Tanto por ciento Duracidn
codigo nistrada de reduccion de del efecto
del com~- (mg/kg/1i.v.) |la presidn arte- (minutos)
puesto . rial (%)
ensgayado

71459 2 30 30

71471 2 65 30

72345 1 45 20

32) Propiedades vasodilatadoras.

Los compuestos de fornula (I) son capaces
de aumentar el riego Ge los vasos coronarios del
corazon aislado Ge cobaya, cuando son afiadidos al
1iquido de perfusidn de este drgano.

A titulo de ejeuplo, el compuesto de nu-
mero de codigzo 71459, 2 concentracidn de 0,5 /ug/ml
en el liquido de perrusion, permite aumentar el rie-
4o del corazon aislado de cobaya en un 35%.

42) Propiedades vasodilatadoras periféricas

Los compuecstos de formula (I), administra-
dos’ por via intraarterial a dosis que no modifican

la presion arterial, provocan un aumento del riego

- 15 -
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- wIez £V8

de la arteria fecoral al nivel a gue se efectia la
inyeceion, en perros anestesiados, con anastonosis
carotido-femoral, siendo efectusda la medida nedian-
te un rotametro puesto al nivel de la derivacidn.

Adeuzs, los compuestos de formula (I) son
capaces de liberar del espaswo de la arteria femo-
ral aiélada de conejo, provocado por despolarizacion
por clorurc potasico.

A t{tulo de eyewplos, se consignan en la
siguiente tabla V los tantos por ciento de aumento
del riego feworal resultantes de la administracion
de diferentes comﬁuestos de formula (I), y la dura-
cidn Gurante la que se na observado este efacto.

La siguiente tabla VI presenta, en cuanto
a ella, a titulc de ejemplos, la accidén de diferen-
tes compuestos de férmula (I) sobre la arteria femo-

ral alslade despolarizada, en conejos.

LABLA V
iumero de ¢d- |Dosis admi- |Tanto por cien |Duracion
digo del com~ |nistrade to de aumento |del efec
puesto ensaya (/ug/kg/i.a.) del caudal fe~ [to (minu
do - moral (%) tos
71459 50 100 1
71471 50 100 3
72345 10 30 30
72448 25 40 X3
72406 25 100 >3
- 16 -
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TABLA VI

Kumero de codigo

del compuesto en 71459 71471 72345
sayado

Dosis inhibidores

al 10G% 0,b /ug/hl 106 8 10 /98

52) Propiedades espasmoliticas

Los compuestos de formuwla (I), introducidos

en el medio de supervivencia, son capaces de oponerse

a la accion contracturante del cloruro de bario sobre

el duodeno aislado de ratas. Esta actividad se aprecia

tomando le papaverina como patron.

A titulo de ejemplos, se presenta en la si-

guiente tabla VII la actividad espasumolitica de dife-

rentes compuestos de formula (I).

TABLA VII
Numero de codigo
del compuesto en 71459 72345 | 72448 | 72406
sayado .
Actividad espas-
molitica (x papa 2,5 8 5 5

verina)

Adendas, los couwpuestos de formula (I) adminis-
b ™

trados por via intraduodenal son capaces de oponerse a

- e
los espasmos del yeyuno de conejo provocados por esti-

- 17 -
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mulo eléetrico.

. ’
A t{tulo de ejemplo, el compuesto de nume-
ro de cédigo 71471, aduinistrado en dosis de 45
we/kg/i.d., permite reducir en 20%, y durante 15 mi-
4 4 I'd .
nutos, el espasmo provocado por esbtimulo electrico
del yeyuno de conejo.

62) Propiedades diureticas.

Los compuestos de férmule (I), administra-
dos por via oral a ratones o ratas, con un volumen de
1 ml de soluto isotonico de cloruro sodico por 25 g
de peso del cuerpo para ratones, 6 de 2,5 rl de solu~-
to isotonico de clofuro sédico por 106 g de peso del
cuerpo para ralas, son capaces de provocar un aurento
del volumen de orina emitide en relacion a testigos,
siendo medido este volunen durante las cuatro lioras
gue siguen 2 la adrinietracidn, |

A titulo de ejemplos, la siguiente tabla
VIII indica log tantos por ciento de aumento de la
eliwinacion de orina observados en ratas o ratones

tras administracion oral de diferentes conupuestos de

formula (I).

- 16 -



TABLA VIIT

Némero de Ensayo con ratas Ensayo con ratones
codigo del|Dosis admi~ (Tante por cien| Dosis adui [Tanto por
coupuesto |nistrada to de aumento | nistrada ciento de
ensayado |{mg/kg/p.o.)|de la elimina-| (mg/ke/p.o.)|aumento de
cion ¢e orina la,elimina-
(%) cidn de ori-
na_(j)
71459 50 360 12,5 10G
72345 25 120
72448 50 100 25 100

15

- 20

12.3.74

79) Propiedades sedantes

Los coupuestos de formula (I), administra--
dos por via oral a ratones, reducen el numero de ex-
ploraciones en el recinto de evasion.

A titulo de ejemplo, por aduinistracion de
50 mg/kg/p.o. Gel coupuesto de ntmero de codigo T1471,
se observa un tanto por ciento de reduccién del ntme-
ro de exploraciones en el recinto de evasiones, igual
a 30%.

82) Propiedades antiarritmicas

Aduinistracos por via intraperitoneal, los
comp&estos de formula (I) son capaces de proteger al
raton contra las fibrilacioncs ventriculares provoca-
das por inhalacion de cloroforuo.

Ia siguiente tabla IX da a titulo de ejem~

- 19 -
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plos los DE 50 de diferentes compuestos de formula

(1)

TABLA IX
Numero de codigo del )
cotipuesto ensayado T2345 | 72448 72406
DE 50 (mg/kg/iep.) 62 30 25

9¢) Propiedades antiinf{lamatorias

kstas propiedades se traducer en unz diswmi~
nucion del edema local provoeade por inyeccidn sub-
plantar de un agente flogdgero, tal cowmo la carrage-
nina, en ratas, tras aduinistracion oral de los com-
puestos de formula (I).

A titulo de ejemplo, la administracidn de
100 mg/kg/p.o. del corpuesto Ge nimero de cddigo
72345 perwite reduclr en YH% el edema subplantar.

Como resulta de la comparacion entre las
dosis farmacologicamente activas antes indicadas, y
las dosis letales registradas en la siguiente tabla
X, la separacion entre dichas dosis es suficiente pa-
ra pernitir la utilizacion en terapeutica de los com—

puestos de formula (I).

- 20 ~
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Némero de codigo DL 50/p.o. L 50/1.v.
del compuesto en (ve/ky (vz/kg )
sayado
71459 70C 43
72471 450 13
72345 2000 -
72448 310 30
72406 295 33

Los compuesios de formula (I) estan indica-
dos en el tratawiente de las insuficiencias circula-
tories, de la hipertensidn, de la arritwia cardiaca,
de los edeusas, de lotc espasmos viscerales, de la an-
siedad, del nerviosiswo y de los dolores inflamato-
rios.

Seren administrados por via oral exn foiua
de comprimidos, gra.ess, capsulas de selatina que
contiener ée 1G a 50 t. de principio active (2 a 6
2l aie), ern forma de ootas bebibles dosificadas de
0,05 a 2% (10 a 50 gotas - tres veces al diz), por
via parenteral en forma de aupollas inyectanles que

contienen de 0,25 a 10 my de principio active (1 a 5

_al dia), ¥y por via rectal en fciva de supositorios

- 21 =~
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que conticnen de 10 a 1lCGu m, de principié act.ivo
(1 a2 al dia).

La prosente solicitud gue corresponde a la
presentada en Francia, con fecha 12 de Pebrero de
1.973, bajo el Lumero 73 04872, se acoge a los bene-
ficios Gel Articulo 51 cel vigente Estatuto soore

Propiedad Industrial.

~ i VIHDIJACIONES -~

Los puntoe de inveunciocn, propia y nueva, que
se presentan para que sean oojeto de esta solicitud
de ter. Certificado de Adicion en Espaiia, son los que
se recogen en las relvindicaciones siguientes:

1¢.~ Lejoras inlroducidas en el objeto de la
patente principal n¥ 405.117 solicitada el 24 de Ju~
lio de 1.972 por: "Proceditiento de preparacidn de
nuevos derivados de gamma-dialcohilawminoalcoxi-b-diue-

toxi-4,7-bengofuranos” segir las cuales cuando dichos

- 22 -
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compuc etoe son ce la forwmuls

R on  OCH,

OF /\

y H2~3H2—uﬂ ,
—~

1 ~. - o N Ve
o W~ (CHgh=0 \(\ 0 (1)
0

1

CH
3

10

R
en la cual el grupo ~N<: 1 representa un grupo dial-
A

cohilamino en el que los radicales alcchilo tiencn

como maximo tres £tomos de carbono, o bien un grupo

heterociclico elegido de entre los siguientes: pi~
15 rrolidino, piperidino, worfolino y hexametilénirino;
el radical R represenia un atomo de hidrdgeno, un
grupo hidroxi, un gtowo ée nald.exno o uﬁ radical al-
coxi que comprende cowo miXivo tres atoros de carbo-
no, siendo n igual 2 2 0 3; dichas mejoras estén ce-

20 racterizadas por reducir un compuesto de formula:

. N R . OCH3
. T\ cH=cH~C —
o N_ 7 -

R (11)
1~ ; _ s
/N(CHZ )n 0 0

2
5 R,

OCH

12.3.74 ' - 23 -
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con borohidruro sodicc en presencia de piridina y en
redio alcoholico, teric:ndo H, E(R1,R2) yuen la Lor—
mule IT el miswo sisuificadc que en la formula I.

28.- Lejoree sciln la reivindicncidn 18, ca-
recterizadas porguc los soujlwsivs de formula (II)

se obtienen condensando un aldenido aromatico de for-

mulas

(IV)

con un dihidre-2,3-benzofursno de formulas

OCH,
CH CO

R1 j (111)
| -

2

OCH
"3
Ry
teniendo U, H y n en las foruulas III y IV el

misao significado que en la £Oormula (I).

38,~ Liejoras segun la reivindicacion 2%, ca~
vJ ) ?
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racterizadas porque los coupuestos de
se obtienen hidrogenzndo en presencia de paladio
gubre carbono al 5., en solucién alcoholica, un
dialcohilaminoalcoxi-b6-acetil-5-dimetoxi~4,7-benzofu-

rano de foraula:

0Cti

CH3 co 2 N—
/-
0

R
i) |

0CH

48 .~ lejoras se_un la reivindicacicdn 2%,
caracterizadas porque ¢l procediiciento se desarrolla
en presencia de scsa acuosa al 50% cuando el radical
R representa un grupo uiarexi.

58~ ,cg oras sc,bn la reivindicacion 28,
caracterizado porque el procedimionto se desarrolla
en presencia de wctanolatc souicc cuzide el radical
R representa uno cualquicra de los‘valores indicados
en la reivindicacidon 12, con excepcion de hidroxi.

€&.- loyoras introducidas en ¢l objeto de

la patente principal n¥ 405.117, solicitada el 24 de

- 25 -
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Julio de 1.972 por: "Procuuiwiento Ge preperccidn
de nuevos derivadus de samua~dialcohilaminoalcoxi-
-6-dimetoxi-4,7~benzoiuranos.
Tal y cowo 8¢ ha descrito en la heworia
5 que antecede y para loc fines gue se nan especifica-
do.
Esta kenoria consta de veintiseils hojas

escritas a maquina por una sola de sus caras.

lkadrid, A Gl amems

P'A.

At

"‘u: el

12.3.74/RIA. -
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