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MEMDRTIA DESCRIPT £‘V ;

de una Fatente de Invencifn a nombre de:

Boehringer Mannheim GmbH., de nacionali-

dad alemana, domiciliada en Mannheim-Wald

hof, (Alemania); por: "PROCEDIMIENTO PARA

LA PREPARACION DE DERIVADOS DE 3,4-DIHI-
DRO~2H~NAFTALENON=(1) -5~0XI~PROPIL~PIPE~

RAZINAM,
~~==-poool000poog——-—-

El invento concierne a un procedimiento para la pre-
paracifn de derivados de 3,4-dihidro-2H-~naftalenon-(l)-5-oxi-

propil-piperazina de la f6rmula general I

0

1"

/ N\
0-CH,=CH-CH, = N=(CH))n (1),

A X

en que
A  significa un &tomo de hidrSgeno o un grupo hidrg-

xilos
X significa un &tomo de hidrdgeno o de. halfgeno, un

grupo de alcohilo o alcoxi; y

s
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n significa los nlmeros 0, 1 6§ 2,
asi como a sus sales farmacolégicamente compatibles, para su -
utilizacién para la preparacifin de medicamentos con efecto de
disminucifn de la presifén sanguinea y/o antiedematoso y/o con
efecto sedante,

El presente invento concierne tamhi&n -~ en sl caso en
que A signifique el grupo hidroxilo ~, ademis de a las mezclas
racémicas que normalmente resultan, a los L- o D= enantifimeros
puros asi como a sus sales.

Los nuevos compuestos poseen pronunciadas propiedades
de disminucifin de la presifn sanguinea y por consiguiente anti
hipertensivas. Sg ha encontrado que los nuevos compuestos actuan
de modo antiedematoso y disminuyen la permeabilidad capilar. -
Pueden reprimir la liberacifn o la accifn de histamina y sero-
tonina y por consiguiente pueden actuar tambi&n de modo antiipn
flamatorio y antialérgico. Las sustancias inhiben las reaccig-
nes por causas secundarias en ratas, sin disminuir la tonicidad
muscular. Desde este aspecto permiten ssperar un efecto sobre
el sistema nervioso central similar al de la Cloropromazina.

Los grupos alcohilo o alcoxi pueden contener 1 a 3 -
dtomos de carbono, .

£l procedimiento de acuerdo con el invento para la -
preparacifn de los compusstos de la fdrmula general I estd ca-
racterizado. porque

a) se hacen reaccionar compuestos de la férmula geng

ral II

Y~CH~EH-CH, -2 (11),

A



gn que

Y y Z representan grupos reactivos, que pueden ser --
iguales o diferentes y A tiene los significados arriba indica--
dos, pudiendo significar los radicales A y Z conjuntamente tam-

5 bién un &tomo de oxigeno,

con S~hidroxi-l-oxo-tetralina o con derivados reactivos de gésta

y con piperazinas de la fb6rmula general III

HNY N~(CH )n@ (111)
2 ’
./ .

en que X y n tienen los significados arriba mencionados, even——

10 tualmente con proteccifin intermedia del grupo A; o

b) en el caso, en que A significa un grupo hidroxilo,

ss hacen reaccionar compuestos de la f6rmula IV

0
"
D—CHZ-?H-CH2~R2 (1v),
DRl
15 en que Rl significa un dtomo de hidrfigeno y R2 representa un &40

mo de halfgeno, pudiendo significar los radicales Rl ¥ RZ conjun
tamente también una linea de valencia,
o derivados reactives de éstos, con una piperazina de la f6rmula
general III,

20 y se transforman eventualmente los derivados reactivos en com--
puestos de la férmula I, asf como se transforman los compuestos
asf obtenidos eventualmente en sus sales farmacolfgicamente com

patibles.
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Como deriyados reactivos de la S5-hidroxi-l-~oxo-tetxa
lina o de los compuestos de formula IV entran en cansideracidn
especialmente los cetales abiertos o ciclicos. Despufs de haber
ge efectuado la condensacién, las agrupaciones cetal pueden ser
separadas con &cidos diluidos.

En el caso del modo de procedimiento a) se pueden ha-
cer reaccionar al mismo tiempo en caso deseado los tres compg--
nenteé. Convenientemente, no ebstante, la reaccifin se lleva a -
cabo en dos etapas, condensando en primer t&rmino los compuestos
de f6rmulas II y III, y haciendo reaccionar a continuacién el -
producto obtenido con S-hidroxi-l-oxo-tetralina; o en primer téx
mino se puede hacer reaccionsr 5-hidroxi-l-oxo-tetralina con el
compuesto de férmula II y después de ello condensar el producto-
de reaccifn obtenido con la pipers8zina de la férmula III.

Las reacciones de condensacién se llevan a cabo en preg
sencia de un agente fijador de &cidos, por ejemple una amina --
terciaria (tal como trietilamina o un correspondiente agente in
tercambiador de iones), un carbonato o bicarbonato de metal al-
calino, o se emplea la sal de sodiov o de potasio de la S5-hidroxi-
l-oxo-tetralina obtenida de modo normal. Como disolventes entran
en consideracién alcohoies inferiores (por ejemplo alcohol isg-
propflico) o tetrahidrofurano. En el caso en que A signifique -
un grupo hidroxilo, es conveniente bloquear a éste de modo intex
medio mediante un grupo protector fécilmente separable, por ejem
plo grupos acilo o un grupo bencilo, trifenilmetilo o tetrahidro
piranilo-(2). Estos grupos protectores pueden ser sliminados de
nueve a continuacibn mediante hidrflisis 4cida o alcalina o me~
diante hidrogenﬁlisis°

Grupos reactives Y y Z en las sustancias de la férmu-
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la Il son especialmente radicales &cidos que se derivan, por -
gjemplo, de hidrdcidos halogenados o de 4cidos sulfbnicos,

La reaccifn de acuerdo con el modo de procedimiento -
b) se puede llevar a cabo mezclando cantidades equimolares de -
los componentes de reaccién y dej;ndo reposar a la temperatura
ambiantg; por corto calentamiento, puede acelerarse la reaccifn;
también, en caso deseado, pueden afiadirse disolventes (por ejem
plo alcoholes inferiores).

La 5-(2,3-epoxi-propiloxi)=-tetralona=(1) utilizada pa
ra el modo de procedimiento b) como compuesto de partida estd -
descrita en la DOS 1.948.144.

Para la preparacién de sales se hacen reaccionar los
compuestos de acuerdo con el invento con &cidos orgdnicos o ip-
orgdnicos farmacoligicamente compatibles, por ejemplo &cido - -
clorhidrico, dcido sulf@rico, &cido fosférico, 4cido léctico, -
&cido cfitrico o &cido alcohilsulfénico.

Para la preparacién de medicamentos, las sustancias
de férmula I son mezcladas de manera en sf{ conocida con sustan-
cias excipientes farmac@uticas apropiadas, sustancias arométi--
cas, saporiferas y colorantes y se moldean por ejemplo a la fox
ma de tabletas o grageas, o se suspenden o disuelven en agua, o
aceite, por ejemplo en aceite de opliva, con adicién de sustqg-—
cias auxiliares adecuadas.,

En los siguientes Ejemplos se explican con mayor deta
lle las nuevas sustancias y los modos de procedimiento de acuer

do con el invento:
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EJEMPLO 1,
5-{?1[Z~(4-mstilfenil)-l—piparazinil7~prapiloxi}~3,4-dihidru~

2H-naftalenona-(1)

A una solucibn de 35,2 g (0,2 moles) de 1-(4-metilfe
nil) -piperazina y 31,5 g (0,2 moles) de l~cloro-3-bromo-propanc
en 41 ml de tetrahidrofurano absoluto se afiaden 55,4 ml (0,4 mg
les) de trietilamina y se agita durante 6 horas a 60-65¢C. Deg~
pués de ello se filtran con succifn los cristales separados y -
el producto filtrado se concentra por evaporacién en vacio. Se
obtiene un rendimientoc cuantitativo de producto bruto de 1-(3-
cloropropil) -4-~(4-metilfenil) ~piperazina, el cual es purificado
por répida d?stilacién en un buen vacio de bomba de aceite; ren
dimiento: 41,23 g (80% de la teorfa), p. de eb. 147-150¢C / 0,05
Torr, p. de f. 34-362C.

Una solucién de B,1 g (0,05 moles) de 5-hidroxi-l-oxo
—tetzelina y 3,09 g (0,055 moles) de hidzéxido ds potasie en -
260 ml de alcohol isopropilico es puesta en ebullicifn a reflu-
jo durante 15 minutos. Despufs de ello se agrega la solucifin de
13,9 g (0,055 moles) de 1-(3-cloropropil)-4-(4-metilfenil)-pipe
razina en 50 ml de alcohol isopropilico y se calienta a reflujo
durante 6 horas mds. Durante este tiempo ss hace pasar a través
del aparato una d8bil corriente de nitr6geno. Después del enfrig
miento y de la filtracifin con succibn del cleruroc de potasio ==~
precipitado se incorporan por agitacién en el producto filtrado
15 ml.de &cido clorhidrico metanflico aproximadamente 7 N, Mg--
diante enfriamiento con hielo se separan cristales incoloros, -
Se filtran con succién 19,40 g (93,5% de la teorfa) de clorhidra
to de 5\-{3-—[5-(4-m5’tilfenil)—l-piperazini;7-propiloxi}-3,4-dih_:jL_

dro-2H-naftalenona-(1) que funden a 197-2022C. Después de la --
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recristalizacifn en 1 litro de agua se obtiene la sustancia ana
lfticamente pura; rendimiento: 13,66 g (66,0 % de la teorfa);
p. de T, 204-2062C,
De manera andloga, se ohbtiene:
5-{3-/4-(2-clorofenil) ~L~piperazinil/~propiloxi}~3, 4~dihidro-2H-

naftalenona-(1)

a partir de §-hidroxi-l-oxo-tetralina y 1-(3-cloropropil)-4-(2-
clorofenil)-piperazina. Rendimiento: 78,0 % (de la teorfa); p.
de f. del clorhidrato (recristalizado en agua) : 248 - 2502C,
5-{3-/4-(4-clorofenil) ~1~piperazinil/-propiloxi}-3,4-dihidro-2H-

naftalenaona-(1)

a partir de S-hidroxi-l-oxo-tetralina y.l-(3—cloropropil)—4-(4—
clorofenil)-piperazina. Rendimiento: 70,0 % (de la teorfa), el
clorhidrato recristalizado en alcohol al 96% contiene todavia -
0,55 moles de agua, después del secado en el desecador de vacio,
p. de f. 189-~191°2C, |

5-(3-/4~(2-metilfenil) ~l~piperazinil/~propiloxi}~3,4~dihidro~2H-

naftalenona=(1)

a partir de 5-hidroxi-l-oxo-tetralina y 1-(3-cloropropil)-4-(2~
metilfenil)-piperazina, Rendimiento: 73,4%, p. de f. del clorhi
drato (recristalizado en agua) : 243-245¢C,

5-{§ﬁzz~(2~metoxifenil)-l*piparazinil7~propiloxi -3,4~dihidro-2H

-naftalenona-(1)

a partir de S5-hidroxi-l-oxo-tetralina y l-(3-cloropropil)-4-(2-
metoxifenil)-piperazina. Rendimiento: 78,8%, el clorhidrato zg-

cristalizado en agua contiene 0,486 moles de agua Hespués del -
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secado, p. de f. 174-175¢C,

5~@~A4—(4—metoxifenil)—1—pipera2ini_1_7-pmpi10xi ~3,4-dihidro-2H

-naftalenona~(1)

a partir de 5~hidroxi-l-oxo-tetralina y 1-(3-cloropropil)-4-(4-
metoxifenil) -piperazina, Rendimiento: 84,5% (de la teorfa), p.

de f. del clorhidrato (recristalizado en alcohol): 191-192°C,

5—{§ﬁZZ—(4—clornbencil)~l-piperazinii7—propiluxi ~3,4-dihidro=-2H

-naftalenana=(1)

a partir de S5-hidroxi-l-oxo-tetralina y l-(3-cloropropil)-4-(4-
clorobencil)-piperazina. Rendimiento: 72,1% (de la teorfia), p.
de f. del diclorhidrato (recristalizado en &cido clorhidrico 1

N): 2392C, (con descomposicifn).

5‘{?ﬁzz"(2"6tilfehil)-l-piperazinii7-propiloxi ;3,4~dihidro-2H-

naftalenona=-(1)

a partir de S-hidroxi-l-oxo-tetralina y 1~(3-cloropropil) =4~(2-
etilfenil)~-piperazina. Rendimiento: 70% (de la teorfa), pe de f.
del clorhidrato (recristalizado en agua): 209-2102C.

5~{?ﬁ[2-(4-bromobencil)—l—piperazinil7-propiloxi}—3,4~dihidro—2H-

’

naftalenona={1)

a partir de S-hidroxi-l-oxo-tetralina y l=(3-cloropropil)-4-(4-
bromobencil) ~piperazina. Rendimiento: 50% (de la teoria), p. de
f, del diclorhidrato (recristalizado en &cido clorhfidrico 1 N):

256-2599C (con descomposicin).

5-{§1ZZ-(2-matoxibancil)~l~pipBrazinii7-propilox£}—3,A-dihidro-

2H-naftalenona~(1)

a partir de S~hidroxi-l-oxo-tetralina y l-(3-cloropropil)-4-(2-
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metoxibencil) -piperazina. Rendimiento: 57,1% (de la teorfa), p.
de f, del diclaorhidrato (recristalizado en &cido clorhidrico 1
N): 241-243¢C.
5-{?<ZZ—(2—etoxibencil)~l~piperazin1;7-propiloxi}-3,4-dihidro~2H

~naftalenona-(1)

a partir de S-hidroxi-l-oxo~-tetralina y l-{3-cloropropil)-4-(2-
etoxibencil)-piperazina. Rendimiento: 64,3% (de la teorfa), p.
de f. del diclorhidrato (recristalizado en alcohol); 223°C.
5-{?1[Z~(2~etoxifenil)~l—piperazinil7-propiloxi}-3,4-dihidrc—2H

~naftalencna~(1)

a partir de 5~hidroxi-l-oxo-tetralina y 1l-(3~-cloropropil)-4-(2-
etoxifenil)-piperazina, Rendimiento: B6% (de la teorfa); el - -
clorhidrato recristalizado en agua contiene después del secado

0,406 moles de agua, p. de f. 196-197%2C,

EJEMPLO 2,
§5~/3-(4~fenil-1~piperazinil) -propoxi/=-3,4-dihidro=2H-naftalenona

-(1)

32,43 g (0,2 moles) de 5-hidroxi~l-oxo-tetralina y 120,14 g (0,6
moles) de l,3-dibromopropano son calentados a ebullicién con agi
tacién en 200 ml de alcohol isopropilico absoluts y después de

ello se afaden en aproximadamente 3 horas 41,46 g (0,3 moles) de
carbonato de potasic anhidro pulverizado. A continuacién se agi
ta durante 6 horas més, vigorosamente, a la temperatura de reflujo,
luego se filtra con succién y la torta de filtracién se lava con
alcohol isopropilico. El prpducto filtrado es concentrado por -~
evaporacifn en vacio y el 1,3~dibromopropano en exceso es elimi

nado ampliamente. E1 residuo oleoso de concentracibn por evapg-
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racifn se recoge en cloroforme, la solucifin se extrae varias ve
ces con lejia de sosa diluida, luego se agita a neutralidad con
agua y se seca, Tras separar por destilacifin el cloroformo, el

residuo oleoso es destilado en el vacfo de bomba de aceite. En-
tre 145-1552C/0,05 Torr se obtienen 32,3 g (57,1% de la teoria)
de 5-(3-brnmopropiloxi)-l-oxo—tatralina, que a continuacién son
tratados ulteriormente.

A la solucién de 28,3 g (0,1 moles) de 5-(3-bromopro-
piloxi)~-l-oxo-tetralina y 16,22 g (0,1 moles) de 1-fenilpipera~
zina en 100 ml de tetrahidrefurano absoluto se afiaden con agita
cién 27,64 g (0,2 moles) de carbonato de potasio anhidro pulve-
rizado, y se agita vigorosamente durante 6 horas a 60-65%C, lug
go se filtra con succibn, la torta de filtracién se lava conitg
trahidrofurano y el producto filtrado se concentra por évapdp§~
cibn en vacfo. El residuo olecso es recogido en 150 ml de élcohol
isopropilico, es filtrado sobre carbén y luego la soclucién es -~
mezclada con agitacifin con 30 ml de dcido clorhidrico metanélico
aproximadamente 7 N. Mediante enfriamiento con hielo se separan
cristales de color claro, que a continuacifin (todavia en estado
h@medo) son recristalizados en 800 ml de dcido clorhidrico 0,1
No .Se obtiene 26,7 g (65,1% de la teoria) de clorhidrato de 5-
/3-(4-Fenil-l-piperazinil)-propiloxi/~3,4~dihidro-2H-naftalencna

-(1) incoloro, p. de f. 212-214%C,

EJEMPLO 3,

5-{:3-[5-(2-c1urafani1)-1-piparazini_1_7-2-hidmxi-propiloxi -3,4~

dihidro=~2H~naftalenona~(1)

8,72 g (U,d4 moles) de 5~(2,3-epoxi-propiloxi)-tetralp

na-{1) y 7,84 g (0,04 moles) de 1~(2-clorofenil)~piperazina son
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puestos en ebullicifn a reflujo durante 2 horas en 40 ml de al-
cohol absoluta, a continuacifin se enfria con hielo y se filtran
con succifin los cristales precipitados. Rendimiento: 14,48 g -
(87,4% de la teorfa); p. de f. 112-114%C, La base, para la puri
ficacifn adicional, es incorporada en 30 ml de metanol y es mez
clada con 4cido clorhidrico metanflico 7 N en exceso. Los crig-
tales separados mediante adicifn de é&ter son recristalizados en
650 ml de agua., Se obtienen 14,88 g (82,3% de la teorfa) de clor
hidrato de 5—{§ﬁzz-(2—clorofenil)-l—piperazinii7—2-hidroxi-ppg—
piloxé}—3,4-dihidro—2H-naftalenona-(l) puro, que despufs del sg
cado en el desecador de vacio contimne 0,511 moles de agua, p.
de f, 182-1842C,

De manera andloga se preparan:
5—{5112-(2-met0xifenil)-l—piperazinil7-2-hidroxi-propilox§}-3,4

~dihidro-2H-naftalenona=-(1)

a partir de 5-(2,3-epoxi-propiloxi)-tetralona-(1l) y l-(2-metoxi
fenil) ~piperazina. Rendimiento: 86,5% (de la teorfa), p. de f.
1202C, El clorhidrato contiene, despuéfs del secado en el deseca

dor de vacio, 0,Bl6 moles de agua. P, de f. 167~16B8°C,

5-{§1ZZ-(2~matilfenil)—l—piperazini;7~2—hidroxi—prupiloxi 3,4~

dihidro-2H~naftalenona-{1)

a partir de 5-(2,3~epoxi-propiloxi)-tetralona-(1) y 1-(2-metil
fenil) -piperazina. Rendimiento: 55,8% (de la teorfa). El eclorhi
drato recristalizado en agua contiene despuBs del secado 1 mol

de agua, p., de f. 183-1842C,
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EJEMPLO 4,
5—{?112-(4-clorofenil)-l-piperaiinii7-2-hidroxi-propiloxé}-a,4-

dihidro-2H~-naftalenona-(1)

8,72 g (0,04 moles) de 5-(2,3-epoxi-propiloxi)-tetra-
lona={1) y 7,84 g (0,04 moles) de l=(4-cloro-fenil)-piperazina
son puestos en sbullicifén a reflujo durante 2 horas en 40 ml de
alcohol absoluto y son enfriados a la temperatura ambiente. Deg
pués de ello se acidifica con dcido clorhidrico metanflico aprg
ximadamente 7 N, y tras enfriamiento con hielo se filtran can -
succién los cristales incoloros separados. A partir de las aguas
madres, despufs de la adicidn de étgr, se obtiene otra fraccifn
crigstalina; en conjunto 15,88 g (88,1% de la teoria), p. de f.
202-2052C, Después de la recristalizacién en 220 ml de etanol -
acuosao al BS% el clorhidrato es analiticamepte purc., P. de f. -
204-205¢C,

De manera andloga se obtienan:

5-{§ﬁZZ~(4-metilfenil)~l~piperazinil7-2—hidroxi~propilox€}—3,4-

dihidro=2H-naftalenona-{1)

a partir de 5-(2,3-epoxi-propiloxi)~tetralona-(1) y 1-(4-metil
fenil) -piperazina. Rendimiento: 92,2% (de la teorfa), diclorhi-
drato (en metanol y tetrahidrofurano), p. de f. con descomposi-

cifn a partir de 235¢C,

5~{?1ZZ-(4-matoxifenil)-l-piperazinil7~2—hidroxi-prupiloxé}-S,4-

dihidro-2H-naftalenona~{1)

a partir de 5-&2,3—&p0xi~propiloxi)-tetralona—(l) y 1-(4-metoxi
fenil) ~piperazina. Rendimiento: 93,5% (de la teoxfa), p. de f.

del clorhidrato (en etanol): 165-1672C,
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5f[3-(4-fenil-l-piperazini1)-2—hidroxi—propiloxi7-3,4-dihidro-

2H-naftalenona-(1)

a partir de 5-(2,3-epoxi-propiloxi)~-tetralona-(1) y 1-fenil-pipg
razina. Rendimiento: 50% (de la teorfa). EX clorhidrato, después
de la recristalizacién en agua y del secado en el desscador de

vacfo, contiene 0,56 moles de agua, p. de f. 193-1942C,
EJEMPLOD 5,
5-{§ﬁzz~(4—cloro~fenil)-l-piperazini;7-2~hidroxi-prcpiloxi -3,4~

dihidro~2H-naftalencna~(1)

4,92 g (0,025 moles) de l-(4-clorofenil)-piperazina -
son mezclados en 2,5 ml de alcohol isopropilico, con agitacién,
con 2,30 g (0,025 moles) de epiclorhidrina y son agitados adicio
nalmente durante 75 minutos. La mezcla de reaccidn se calienta
en el espacio de 15 a 20 minutos hasta 70-802C, después de 30-40
minutos se separa por cristalizacién 1-(4-clorofenil)-4-(3-cloro
-2-hidroxi-propil) -piperazina, que se puede obtener en estado -
puro mediante filtracifin con succibfn y recristalizacién en alcohol
isoprapilico. Rendimiento (sin tratamiento de las aguas madres)
3,40 g (47,0% de la teorfa); p. de f. 92-93°C,

Una solucién de 4,05 g (0,025 moles) de S-hidroxi-l-
oxo-tetralina en 50 ml de alcohol isopropilico es mezclada con
25 ml de lejfa de potasa isopropanBlica 1 N y es calentada a e
flujo durante 10 minutos. Despuds de elle se agrega la l-(4-clg
rofenil) -4-{3-cloro-2-hidroxipropil) -piperazina bruta, después
de que toda la mezcla de reaccifn se ha disuelto por adicién de

20 ml: de alcohol isopropilico caliente y se agita a reflujo du-

rante 6 horas,., Durante este tiempo se conduce a través del apa~

rato una débil corriente de nitrégeno. Después del enfriamiento
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y de la filtracién con succifn del cloruroc de potasio separado,
el producto filtrado es acidificado incorporandeo por agitacién
écido clorhidrico metan6lico aproximadamente 7 N, Al enfrizr -
con hielo precipitan cristales incoloros, que son recristaliza-
dog en alcohaol acﬁoso aproximademente al 85%, Rendimiento: 8,92

ge (79% de la teorfa), p. de f. 204-205°¢C,
~~ NOTA ==

Se reivindica como nuevo y de propia invencién:
l.- Procedimiento para la preparacifn de derivados de
3,4~dihidro-2H~naftalenon-(1)~-5~-oxi-propil-piperazina de la féz

mula general I

n-CHz-t‘:H-CHZ-N, ,N-(CHZ) n@ (1),

A X

en que A significa un &tomo de hidrégeno o un grupa hidroxilo;

X gignifica un &tomo de hidr6égenc o de halégeno, un grupo alcohi
lo o alcoxij y n significa los nGmeros 0, 1’6 2, asi como de sus
sales farmacolbgicamente compatibles, caracterizado porque a) se

hacen reaccionar compuestos de la fbérmula general II

Y—CHZ—(lZH-EHZ-Z (11),
A
en que Y y Z representan grupos reactiveos, que pueden ser igua-

les o diferentes, y A tiene los significadous arriba indicados,

pudiendo significar los radicales A y Z conjuntamente también -
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un dtomo de oxfgeno, con 5-hidroxi-l-oxo-tetralina o con deriva

dos regactivos de ésta y con piperazinas de la f6érmula general -

III

HN ‘N-(CHZ)n@ (111),

X

en que X y n tienen los significados arriba mencionados, even--
tualmente con proteccidn intermedia del grupo A; o b) en el ca-
so en que A signifique un grupo hidroxilo, se hacen reaccionar

compuestos de la férmula IV

S

U-CHZ—FH-CHZ—R
URl

) (1v),

en que Rl representa un fdtomo de hidrégeno y R2 representa un -
&tomo de halbgeno, pudiendo significar los radicales Rl y R2 -
conjuntamente tambifn una linea de valencia, o derivados reacti
vos de Estos, con una piperazina de la férmula general III, y -
eventualmente sa transforman los derivados reactivos en compues
tos de la férmula I, asf como se convierten los compuestos asi

obtenidos eventualmente en sus sales farmacolfgicamente compati

bles.
2.~ PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE DERIVADOS DE

3,4~-DIHIDRO-2H-NAFTALENON-(1)~-5-0XI-PROPIL-PIPERAZINA,

Tal como se describe y reivindica en la presente Memg
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ria Descriptiva que consta de dieciseis hojas, escritas a miqui

na por una sola cara,
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