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MEMORIA DESCRIPTIVA

Este invento se refiere a los compuestos de 
3-;3'-bonzodioxol, de la  fóimulat

ío . -  . -
y sus isómeros ópticos, estereoisómoros y sales aceptables
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en farmacia, 
en la  que

R

R-*

R̂

m

n
X
Y

representa hidrógeno,alquilo inferior* halóge­
no (alquilo in ferio r), hidroxi(alquilo in ferio r), 
a rilo , a rila lqu ilo , o arilo  o arila lqu ilo  suba- * 
titu ido  por halógeno, alquilo, hidroxilo o aleo 
xilo , o R puede estar unido a la  cadena alquí- 
lioa  que está enlazada en la  posición 2 del ani 
lio  de benzodioxol, formando un derivado espi- 
ránioo oon 4 a 7 átomos de carbono; 
representa hidrógeno, uno o más átomos de haló­
geno, alquilo inferior, halógeno (alquilo infe- 
r io r) , un grupo CHg -  (donde y R5 t ie
nen e l significado expuesto más adelante),hidro­
xilo, alooxilo, un grupo de ácido sulfónico, su l- 
f  amido, N,N-dialquilsulfamido, n itro , amino,amino 
substituido o alquils ulfonilamipo, pudiendo siguí 
fica r también R̂* un anillo  beneénico condensadó 
en e l nácleo de benzodioxol, 
representa hidrógeno, alquilo, arilo  o hidroxi­
lo.;
representa 0, 1 6 2,
representa hidrógeno, alquilo inferior, a rilo , 
hidroxilo o ciano; 
representa 0, 1, 2 ó 3; 
representa 0 ó S;
representa hidrógeno, a r i lo  (substituido o in- 
substituído en e l anillo  aromático por haló -  
geno, alquilo, hidroxilo o alooxilo), un grupo



en dondeR4
-RsX-OHg-OHg-Y, o un grupo N*

representa un gbupo aminico substituido oR.insuástituído en e l que los substituyentas son, 
especialmente, hidrógeno, alquilo inferior, 
a rilo  oarbociclico monocíclioo, particularmen­
te fenilo o arila lqu ilo  monooarbociclioo infe -  
rio r, particularmente fenilalquilo .

Los grupos aminicos N-monosubstituídcs son asi 
N-alquilamino, por ejemplo metilamino, etilamino o propil 
amino, N-cicloalquilamino, por ejemplo N-oiclohexilamino, 
N-hidroxialquilamino, por ejemplo N-2-hidroxietilamino, 
N-2-hidroxi-2-(3' , 5 '-dihidroxi)-fenil-etilam ino, N -aril- 
alquilamino, por ejemplo bencilamino, N-dialquilaminoal- 
quilamino, por ejemplo N,N-dietiletilendiamino o N -aril- 
amino, por ejemplo N-fenilamino o N-fenilamino substituido 

Los grupos aminicos N,N-disubstituídos son 
N,N-dialquilamino, por ejemplo N,N-dimetilamino, N-metil- 
-N-etilamino, N,N-dietilamino, N,N-di-n-propilamino, N,N- 
di-isopropilamino, o N-cicloalquil-E-alquilamino en donde 
e l cicloalquilo tiene 3 a 8 átomos, por ejemplo N-ciclo- 
pentil-N-metilamino o N-ciclohexil-N-otilamino,N-alquiío 
in ferio r N-fenilalquilamino, por ejemplo N-bencil-N-me- 
tilamino o N-etil-N-feniletilamino, o cualquier otro gru 
po aminico disubstituido, t i  como N-hidroxialquil-N-al- 
quilamino, en donde el hidroxilo está separado del n i -
trógeno por, a lo menos, dos átomos de carbono, por ejem 
pío N-etil-N-(2-hidrcxietil)-amino, o N,N-dihidroxial -  
quilamino, por ejemplo N,N-di-(2-hidroxietil)-amino.
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El radioal puede ser también un grupo
N,N-alquilenimínico en donde e l alquileno tiene de tre s  a 
ocho átomos de carbono, por ejemplo 1-pirroli'dino^ 1-pipe 
ridino, 2-^neti 1-1 -pi peri din o, 4-bi ároxi-4-fenií-1 -p iperi- 
dino; 4-bi droxi-4-p-olorofenil-1-piperi dino, 4-carboxamido- 
-4-fenil-1-piperidino, 4-b enz oi lamih 0-1 -pi p eri din o, 4-p- 
-fluorobenzoil-1-piperidino, 1-N ,N-( i , 6-hexi len )i min o, 
1-N,N-(1,7-heptilen)imino, N,N-oxo-aíqui leni min o en donde 
e l alquileno tiene, de preferencia, cuatro átomos de car­
bono, por ejemplo, 4-morfoH.no, N,N-tio-alquilen-imino, en 
donde e l alquileno tiene, de preferencia, cuatro átomos de 
carbono, por ejemplo 4-tio-morfoHLno, e tc ., 6 N,N-azaalqui- 
lenimino en donde el alquileno tiene de cuatro a se i^ á to ­
mos de carbono y en donde el "aza" nitrógeno puede estar 
substituido,por ejemplo, por un alquilo in fe rio r como me­
t i lo ,  e tilo  o propilo, hidroxialquilo in fe rio r, por ejem­
plo hidroxietilo , alcoxialquilo in fe rio r, por ejemplo me- 
to x ie tilo , alcoxiloxialquilo in fe rio r, por ejemplo acetoxi- 
e t i lo , arilalquilo in fe rio r, por ejemplo bencilo, d ifen il- 
metilo, 2 -fen ile tilo , 2 -3 '-in d o lile tilo , o por un arilo  
monocarbociclioo, de preferencia fenilo , substituido o in ­
substituido por halógeno o alquilo, alcoxilo in fe rio r o 
n itro , por ejemplo fenilo , 2 -to lilo , 2,3-xi.lilo, 4-dloro- 
fen ilo  ó 2-metoxifenilo, o finalmente, por un arilo  hete- 
rocíclico  monocarbocíclico, por ejemplo 2-piridina, 2-fu 
rano ó 2-tiofeno, y que puede estar representado por p i- 
peracino, 4-4netil-1-piperacj.no, 4-etil-1-piperacino, 4- 
- ( 2-bidroxietil)-1-piperacino, 4-(2-acetoxieti 1)-1 -piperadno,
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4-bencil-l-piporacino, 4-[2 '- ( 3 '- in d o lil) -e tilj- l-p ip c ra  
oino, 4-fenil-l-piporacino, 4-p-clorofenil-l-piperacino, 
4 -2 '-met oxifenil^l-piperacino , 4 -2 '-p irid il-l-p iperacino  
y 4-3'-p irid il-l-p iperacino .

Las sales pueden prepararse a p a r tir  de aque­
llo s compuestos de la  fórmula general I  que contienen unn 
grupo básico, utilizando ácidos inorgánicos aceptables 
en farmacia, por ejemplo ácido clorhídrico, bromhidrico, 
n ítrico , sulfúrico, fosfórico, o utilizando ácidos carbo 
n ílicos orgánicos, por ejemplo ácido acético, propióni- 
co, glicólico, malónico, succínico, maléico, hidroxi- 
maléico, fumárico, málico, ta rtá rico , c ítrico , glucoró- 
nico, benzoico, mandélico, sa lic ílico , 4-aminosalicílico¡ 
2-fenoxibenzoico, pamoico, nicotínico, isonicotinico, 
o utilizando ácidos orgánicos sulfónicos, por ejemplo, 
metansulfónico, etansulfónico, 2-hidroxietansUlfónico, 
etan-l¡;2-disulfónioo, p-toluensulfónico o naftalen-2- 
-sulfónico. Las mono o poli sales se forman según e l 
número de grupos sa lificab les presentes en la  moléou-

Los métodos para la  preparación de los oompues 
tes antes citados pueden dividirse en métodos para cerrar 
e l anillo  de benzodioxol para obtener productos finales 
o intermediarios y en métodos para transformar los grupos 
funcionales presentes en los productos intermedios(según 
se ha resumido anteriormente) para obtener los representa
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dos en la  fórmala general.
Los métodos para cerrar los benzodioxoles son co 

nocidos y se describen en la  so lic itad  de patente nóm. 
412.223, aplicados a los mismos sabstratos y a otros.Se­
gún estos métodos, paede obtenerse éLanillo de benzodioxol 
haciendo reaccionar an pirocatecol con an cetoalcohol (o 
sas esteres con an ácido orgánico o inorgánico), an ceto- 
éster o ana dicetona con sa fanción carbonílica en la  po­
sición alfa , beta, gamma o delta con aspecto a l otro gra- 
po, en ana cadena lineal, ramificada o c íc lica .E l grapo 
carbonilico paede hallarse en forma de an derivado t a l  
como an acetal con an alcohol a lifá tico , an compaesto 
gem-dicloro o dibromo, un enoléter o ana enamina. El 
pirocatecol paede sabstita irse  por ano de sas cicloderi- 
vados con ácido salfaroso o carbónico.

Asi paos, este método comprende hacer reaccio­
nar an pirocatecol (o sa derivado reactivo) de la  fórmala

en la  que
R. tiene e l significado expuesto anteriormente,

con an compuesto cetónico de la  fórmala
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en presencia de un agente deshidratante o un catalizador 
de ácido,
en donde R, Rg, R ,̂ m y n tienen e l significado

antes expuesto y 
R̂  es hidroxilo,

o un derivado reactivo respectivo con un ácido balogenhí 
drico (ácido bromhidrico o cloihídrico)o con un oxiácido 
orgánico(tal como ácido p-toluensulfónico) o un oxiácido 
inorgánico ( ta l  como ácido sulfuroso o sulfúrico)o un gru 
po Y en donde Y tiene e l mismo significado que se le  ha 
atribuido anteriormente.

Otro método consiste en hacer reaccionar piroca 
tecol o uno de sus derivados reactivos, ta l  como se ha ex 
puesto antes, con un derivado dibromo de la  fórmula

^3
(¡!H -  X -  (CHg)  ̂ -  R̂

en la  que
R, n, R̂  y Rg tienen el significado indicado ante­

riormente.
En lugar del derivado dibromo puede u tilizarse  

una bromoolofina de la  fórmula 
Br R̂

R - C  = 0 H - ! n - X  -  (CE^n -  R̂  o
Br R̂

R - C H = ! ) - C H - X -  (C H g )^  -  

El benzodioxol puede obtenerse también haciendo 
reaccionar un pirocatecol con un derivado acetilónico de 
la  fórmula
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en la  que los diversos símbolos tienen los significados 
que se han expuesto antes.

Los intermediarios obtenidos según las  reaccio­
nes anteriores pueden transformarse en compuestos de la  fór­
mula general I  utilizando métodos conocidos de la  química 
orgánica, por ejemplo métodos utilizados hasta ahora o 
descritos en la  li te ra tu ra  química.

Lh la  descripción que sigue los diversos símbo­
lo s tienen los significados antes expuestos a menos que 
se indique de otro modo. Así pues, por ejemplo, los pro­
ductos finales pueden obtenerse haciendo reaocionar un 
compuesto de la  fórmula

en la  que"
puede ser un grupo hidroxílico o uno de sus 
derivados reactivos con ácidos halogenhídii-  
oos(ácido bromhídricO o clorhídrico) o oon
oxiácidos orgánicos (como e l ácido p-toluen- 
sulfónico) o bien oxi ácidos inorgánicos (como 
ácido sulfuroso o sulfúrico) 

oon un compuesto de la  fórmula
HXÍCHg^-Y



o haciendo reaccionar un derivado hiároxílico de la  fór­
mula

con un derivado halogenado de la  fórmula 
10. Hal -  (CHg)^- Y

Eslías reacciones pueden llevarse a cabo haciendo 
reaccionar, en forma apropiada, e l oompuesto oxiarilado, 
di suelto en un disolvente oomo e l benceno o tolueno, en 
presencia de sodio metáiioo o hidruro sódico, con e l deri- 

15* vado halogenado a temperatura de ebullición durante un pe­
ríodo comprendido entre una y varias horas.

Lds productos finales pueden obtenerse también 
haciendo reaccionar un derivado halogenado de la  fórmula

con una amina de la  fórmula

por ejemplo mediante el método clásico de Hoffmann
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Cuando R representa un grupo hidroxilico pue­
de u tiliza rse  e l método en e l que se hace reaccionar los 
epoxidos de la  fórmula

R

R„
. 0 ( CH)^-CH -  CBL

10. o las clorhidrinas de la  fóimula

15.
R,

0 (OH)^-OH-CHgOl
V  ÓH

E

obtenidas según los métodos descritos en la  so lic itud  de 
patente núm. 413,515, con alcoholes de la  fórmula 

2ü)  ̂ H0-(CH2)n-Y
Por último, cuando R*̂ representa halógeno,nitro 

, o e l grupo sulfónico, es posible iniroducir directamente
estos substituyentes en los compuestos intermediarios o 
finales en donde iP* representa hidrógeno (por ejemplo,por 

25; halogenación, nitración o sulfonación siguiendo métodos
conocidos).

Los derivados de benzodioxol del invento,poseen 
interesantes propiedades farmacológicas y, según los subs­
tituyentes presentes,manifiestan actividad antiinflamatoria.
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analgésica, an tip iré tica  y antitusiva, inhibición. o ex d ta - 
oién del sistema nervioso oentral, actividad anestésica lo 
cal, antiarrítm ica e hipotensora, as í como actividad inh i­
bidora de la  agregad ón de plaquetas.

Estas substancias pueden administrarse looalmen­
te ,  por vía oral o mediante inyeoción utilizando formula­
ciones farmacéuticas apropiadas en forma sólida, líquida o 
en suspensión (por ejemplo ungüentos, lociones, p as tilla s , 
capsulas, viales y jarabes).

Los ejemplos que siguen i lu s tra  e l invento sin 
que supongan lim itad  ón del mismo.

Los puntos de fusión y de ebu llidén  se expresan 
en grados oentigrados y no se han corregido.

La identidad de las substand as y su pureza se 
ha determinado por medio de análisis  elementales de 0, H,
N (y halógenos ouando se hallan presentes), espectro de ig  
frarro jos, y análisis de R.M.N. y de U.V.'

En la  lite ra tu ra  no se ha descrito todavía nin­
guno de los productos de este invento.

Las tablas que siguen resumen d e r ta s  oaracte -  
r ís t ic a s  farmacológicas de d a r to s  compuestos del presen­
te  invento, cuyos símbolos tienen e l significado siguien­
te ;
LR 479; d t r a to  de 2-metil-2-(beta,N,N-cüetilamino- 

et oxi e t i l ) - l ,  3-benzocti oxol
LR 498; d tr a to  de 2'*^T,N-dietilaminoetoximetil-espd.ro- 

(1 ,3-benzoái oxol-2,l'-dcloh.exano)
LR 509, d t r a to  de 2-fenil-a-(beta-N,N-dietilaminoetoxL- 

etil)-l,3-benzodi oxol
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LR 526: c itra to  de 2-metil-2- (beta-pipeii dinoetoxi e t i l  )- 
-1 ,3-benzodi oxol

LR 528: 2-meti 1-2-(gamma-ii peridinpr opoxietil)-l,3-ben -  
zodioxol

5* LR 529: c itra to  de 2-metil-2-(beta-NyN-dietilaminoetoxi- 
e til)-5 -c lo ro -l, 3**benzodi oxol

IR 530: clorhidrato de 2rmeti 1-2-(beta-morfolin o etoxi e ti 1)- 
1) 3-benzodi oxol

LR 537: c itra to  de 2y5-<3imetil-2-(beta-rN,N-dietilamino- 
10* et oxi e ti 1) -1^ 3-benz odi oxol

LR 538: c itra to  de 2-meti 1-2-(beta-N,N-dietilaminoetoxi- 
eti 1) -4-met oxi-1,3-benz odi oxol

LR 543: c itra to  de 2*^etil-2-(beta-N,N-di etilaminoet oxi -  
e til)- l,3 -n a fto d i oxol

1$. LR 554: 2-m etil-2-(beta-pirrolidinotoxíetil)-ly3-benzo -  
di oxol

LR 564: clorhidrato de 2*^etil-2-(gamma-N ,N-dimetilamino-* 
propox ie til)-l, 3-benzodi oxol

LR 6O4: c itra to  de 2-m etil-2-(beta-morfolinoetoxietil)- 
- n - l y  3-naf t  o di oxol
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TABLA I

Subs- 
tan- 
* oia

^ 0
ratón

M50
ra ta  .

F ibrila c ion por CaOlg, ra ta  anes­tesiada

Estímulos eléctricos, conejo a is­lado en la  aurícula

[Arritmia por estímulos 
eléctricos, corazón de 

gato anestesiado
Ratóiconanes­tesialocal,
BB50mgto t.
i .d .

i. p. 
mg/kg

i..v.
mg/kg DE50

mg/kg
i,v .

BicHoete ra -péuticoDL^o/
DE5Q

3M30
mcg/

cc
Dosis
tóxica

DA.) 00
mg/kg

i.v .(*)

cambio de la  pre­sión a rte ­r i a l  mm Hg

Dosis
le ta l
mg/kg

i.v .

Dosis
leta!¡/
IM.100

LR479 75 15 2,50 6 2,0 100 1,50 -22 7,5 5 0,5
LR498 75 8 0,37 21,6 3,40 10 2,8 +20 14 5 1
LR509 35 5 1,50 3,33 1,0 10 - - - - 0,5
LR526 75 8,50 1,75 4,86 2,10 100 5 -30 10 2 1
LR528 75 8,50 1,75 4,86 2,60 100 2,2 -17 14 6,36 1,5
LR529 150 18 3,75 4,8 1,42 100 3,3 -65 15 4,55 )>2,0
LR530 300 50,0 6,25 8 17,0 100 5,8 -20 45,0 7,76 2,0
LR537 100 12 1,20 10 4,50 100 2,8 -45 13,5 4,82 2,0
LR538 ..75 9,8 1,50 6,53 10,50 100 1,8 -30 17,0 9,45 1,5
LR543. 150 24,0 3,50 6,86 17,50 30 2,8 +10 25,0 8,93 2,0
LR554 ' áo 23,0 3,75 6,14 1,35 100 2,1 -25 14,0 6,67 ?2,0
LR564 100 17,5 5,25 3,34 5,01 100 3,7 -20 18,0 4,87 2,0
LA604' 150 35,0 5,0 7 3,0 100 2,8 -20 25,0 8,93 1,0
Pro.ca inami da *" 312 90 15,0 6 42,0 1000 , 16 -17 50,0 3,12 1,6
====¡aMaLmc--.-; — — -- -—- - — -

(x ).-  Dosis que aumenta el umbral en e l 100%.



TABLA I I

Substancia DLcQ ratón i.p.mg/kg. Actividad de an ti agregación? pía -  quetas in  v itro  (mg/cc)
Aumento de la  motilidad e s ­pontánea DEcg (mg/kg os) ratón.

LR 498 75 0,1 50
LR 526 75 0,26 -
LR 529 150 0,5 -
LR 530 300 0,8 -
LR 537 100 0,27 -

LR 538 75 0,1 1 .

LR 543 150 0,05 30
LR 564 100 0,5 -

La actividad anti-arrítm ioa se ovaluó en la  ra ta
según e l método de Malinow y colaboradores (Rev. Argent. 
Oardiol. 1952? 19? 120)? en la  aurícula de conejo aislado 
según e l método de Dawes (B rit. J . Pharmacol. 1946? 1? 90)? 
y en e l corazón del gato, mediante estímulos eléctricos? 
según e l método de Johnson (B rit. J . Pharmacol. 1954? 9? 
341).

La actividad de anestesia local se evaluó.en el 
ratón según e l método de Bianchi y Franceschini (B rit.
J . Pharmacol. 1954? 9? 280).

Las variaciones de la  presión a r te r ia l sistémi- 
ca en e l gato (anestesiado con doralosa-uretano) induci­
das con fármacos administrados por v ía intravenosa se re­
gistraron conectando una a rte ria  (por lo general la  caró­
tida) a un transductor de presión apto para transm itir 
una señal? apropiadamente amplificada? a un sistema de



impresión*
La actividad de anti-agregaoión con respecto a 

la s  plaquetas se evaluó en e l conejo '*in vi tro" de confor­
midad con e l método siguiente: se centrifugó la  sangre, 
extraída de conejos despiertos, en presencia de ó itrato  
sódico (3,8 %) a 350 r .p .n . durante 10 minutos para separ* 
r a r  el plasma rico  en plaquetas $HP) del resto . La agrega­
ción de las plaquetas se llevó a oabo poniendo en contacto 
e l PKP con dosis apropiadas de difosfato sódico de adeno- 
sina en presencia de un posible inhibidor o su vehículo.
La medición de la  agregación se llevó a cabo de forma con­
tinua con un método turbidim étii oo*

La actividad re la tiva  a la  estimulación del s is -  
tama nervioso central se evaluó en e l ratón según e l méto­
do actofotométrico, que consiste en disponer e l ratón,
30 minutos después de tra ta rse  por v ía oral oon e l fármaco 
o vehículo, en una jaula equipada con una célula fotoeléc­
tr ic a  y contar el número de veces que pasa frente a la  cé­
lu la  fotoeléctrica durante una permanencia de 10 minutos.

WBCPLO 1
2-metil-2-(beta-morf olinoetoxi e t i l ) - l .  3-benzodji oxol

Se adicionan despacio y de una vez, a l  t i  ampo 
que se enfría, 3# 2 g de NáH a l 80% a 10 g de 2-metil**2- 
(beta-hidroxietil)-l,3-benzodioxol disueltos en 180 oo de 
benceno anhidro. Se somete a reflu jo  la  mezcla durante una 
hora y se enfría. Se le  in s tila n  15 g de cloruro de morfo- 
lin o -e tllo  y se somete a reflu jo  la  mezola durante tre s  
horas. Se elimina e l disolvente bajo vacío, se disuelve e l 
residuo en HgO, se acidifica oon H01 diluido y se extrae



con éter* Se alcalin iza la  fase acuosa y se extrae de nue­
vo oon é ter. Se separa la  fase orgánica, se seca áobre 
NagSO  ̂ y a continuación se seca.

Del residuo se prepara el clorhidrato (punto de 
fusión 148-1493).

De modo análogo se preparan los compuestos sí -
guiantes:
2-m e ti 1- 2- (b et a-pi peri din oet oxi e t i l ) - l ,  3-benzodi oxol 

(c itra to , punto de fusión 68-693)
2-metil-2-( gamma-piperi dinpropoxietil)-1 ,3-benzodi oxol 

(punto de ebullición 240-2603/0,4 mm)
2-meti 1- 2- (b e t  a-N ,N-di etilam inoetoxietil)-5-cloro-l, 3- -

-benzodioxol (c itra to , punto de fusión 93-953)
2,5 -dimeti 1- 2- (beta-N ,N-di etilaminoet oxi e ti 1) -1 ,3-benzo- 

dioxol(citrato , punto de fusión 93-943) 
2-m etil-2-(beta-m orfolinoetoxíetil)-l, 3-naftodioxol 

(c itra to , punto de fusión 109-1113)
2-meti 1- 2- (b et a-N, N-di e ti laminoet oxi et i l ) -4-met oxi -1 ,3- 

benzodioxol (c itra to , punto de fusión 80-813) 
2-metil-2-( bet a-p irro li dinetoxi e t i l ) - l ,  3-benzodi oxol 

(punto de ebullioión 170-1803/0,3 mm)*'
EIIMPLO 2

2-metil-2-(beta-*N.N-di etilaminoet oxi e t i l  ) - l. 3-benzodi oxol
Se adicionaron despacio y de una vez, a l t i  ampo 

que se enfría, 0,9 g de NaE a l 80% a 3,5 g de N,N-di e t i l ­
aminoet anol di sueltos en 80 cc de benceno anhidro* Se so­
mete a reflu jo  durante una hora, se enfría, se le  in s t i  ­
lan  5,9 g de 2-m etil-2-beta-oloroetil-l, 3-benzodi oxol y 
se somete a reflu jo  la  mezcla durante tre s  horas* Se e l i-
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mina e l disolvente bajo vacío, se disuelve e l residuo en 
agua se acid ifica con HC1 diluido y se extrae con á te r. Se 
alcalin iza la  fase acuosa y se extrae de nuevo con áter.
Se separa la  fase orgánica y se seca sobre Nâ SÔ  y se eva- 

5. pora. Del residup se prepara e l c itra to  (punto de fusión 
116-1173).

De modo análogo se preparan los compuestos s i ­
guientes;
2-feni l-2-(bot a ^  ,N-dietilaminoet oxieti 1 ) - l , 3-benzodioxol 

10. (c itra to , punto do fusión 100-1023).
2' -N,N-dietilaminoetoximetil-espiro-(l,3-benzodioxol-2,l' -  

-ciclohexgno) (c itra to , punto de fusión 111-1133).
2-metí 1-2- (g amma -41 ,N-dimotilaminopropoxietil)-l,3'-ben^o- 

dioxol (clorhidrato, 109- i l la ) .
15. beta-^,N-dietilaminoetil-tiO '-beta-(2-metil-l,3'"benzodio-

xol-2-il)-etano (c itra to , punto de fusión 136-1383 ). 
2-moti 1-2-(beta*4T ,N-dieti laminoet oxio t i  1) -1,3 -naftodioxol 

(c itra to , punto de fusión 135-1363). . * '
REIVINDlCACIOmüS

20' Descrito e l objeto del presente invento so de­
claran nuevas y de propia invención las  siguientes reivin­
dicaciones con prioridad do la  solicitud de patentes i t a ­
lianas n3 27736/73 del 9 de agosto de 1973 y ns 24811/74 
del 4 de ju lio  de 1974.

25. 1. Procedimiento para la  preparación de benzodio-
xoles, en ospeoial 1,3-benzodioxoles de la  fórmula
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( i )

5.

10.

15.

20.

25.

y sos isómeros ópticos, esteroisómeros y sales aceptables 
en farmacia,
én la  que __ _

R repiesonta hidrógeno, alquilo in fe rio r haló­
geno (alquilo in fe rio r), hidroxi (alquilo in ­
fe rio r) , a rilo , arila lqu ilo , o arilo  o* a r i l ­
alquilo substituido on e l  anillo aromático 
por halógeno, alquilo, hidroxilo o alcoxilo, 
o R puede e s ta r unido a la  cadena alquilica 
que está  enlazada en la  posición 2 del ani­
llo  de benzodioxol para formar un derivado 
espiránico con 4 a 7 átomos de carbonó¿ r  

R representa hidrógeno, uno o más átomos dé.
halógeno, alquilo in ferio r, halógeno (alquilo 
in fe rio r), un grupo

CHg —

(donde R̂  y R̂_ tienen e l significado expuesto 
más adelante) hidroxilo, alcoxilo, un grupo 
do ácido sulfónico, sulfamido, N,N-dialquilsul- 
famido, n itro , amino, amino substituido o 
alquilsulfoniland.no, pudiendo sign ificar tam­
bién R̂  un anillo bencÓnico condénsalo en
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5*

10.

15.

e l ndcleo de bonzodioxol,2 -
R representa hidrógeno, alquilo, arilo  o hidro- 

x llo ,
m representa 0, 1 6 2,

representa hidrógeno, alquilo in ferio r, a r i­
lo, hidroxilo o ciano,

n
X
Y

representa 0, 1, 2 o 3, 
representa 0 Ó S,
representa hidrógeno, arilo  (substituido o 
insubstituido en e l anillo aromático 'por 
halógeno, alquilo, hidroxilo o alcoxiío);

/"Run grupo X-OH -̂CHg- ,̂ o un grupo  ̂*
en donde representa amino substi-
tuido o insubstituido caracterizado porque 

comprende hacer reaccionar un pirocatecol (o su derivado 
reactivo) de la  fórmula

20.
'II

25.

en la  que
tiene e l  significado expuesto antes 

con (a) un compuesto ootónioo de la  fórmula:
§2 ?3

R -  C -  (OH) -  OH -  X -  (CH R̂tt .m ' g Ti0
en presencia de un agento deshidratante o un catalizador
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5.

10.

15.

20.

25.

de ácido, R, opcionalmente, con (b) un derivado dibromo 
de la  fám ula

R-OH-CH-CM-(CH ) -R -  2 n
Br Br

un derivado monobromo de la  fórmula 
Br ^

Rj¡=0H^¡H-X-(CH ) -R^2 a
ó

^?3
R-CH=Ó-dH-X-(CH2)^R^

á, opcionalmente, con un derivado acetiiónico de la  fórmula

R^¿=C.OM..(CHj -R^2 a  . , -en las quo -
R, Rg, R ,̂ m, n y x tienen e l  significado expuesto

antes y -
es hidroxilo,

un derivado reactivo respectivo con un ácido halogenhidii- 
co, un oxiácido orgánico o un oxiácido inorgánico o un 
grupo Y t a l  como se ha definido anteriormente en presen­
cia de un catalizador básico, seguido de la  conversión do 
los compuestos obtenidos en los compuestos de la  fám ula I  
con mótodo oonocidos.

2. Procedimiento de conformidad con la  reivindi­
cación 1, caracterizado porque en una alternativa de su 
realización comprende hacer reaccionar un compuesto de la  
fórmula
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5*

10.

15.

con un compuesto de la  fórmula
HX(CHj -  Y 2 n

en donde
R, R ,̂ Rg, Rg, m, n, X e Y tienen e l significado 

expuesto en la  reivindicación 1 
Z es hidroxilo o un derivado reactivo 

respectivo con ácidos halogenhídiicoa, oxiáoidos orgánicos 
u oxiáoidos inorgánicos en presencia de un catalizador bá­
sico.

3. Procedimiento do confoimidad con la  reiv in­
dicación 1, caraoteiizado porque en una variante de su 
realización comprende hacer reaccionar un compuesto de la  
fám ula

20.

25.

con un derivado halogenado de la  fám ula
Hal-(CHJ-Y ¿ n

on la  que
R, R ,̂ Rg, Rg, m, n e Y tienen e l  significado expuesto 

on la  reivindicación 1 y 
Hal es halógeno,

on presencia de un catalizador básico.
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4+ Procedimiento pana la  preparación: da* benzo-
dioxoles.

Según se describe y reivindica en la  presente 
memoria descriptiva, que consta de 22 páginas foliadas y 
escritas  a máquina por una sola de sas caras.

Madrid, a 9 Agosto 1974
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