
PATENTE DE INVENCION

PROCEDIMIENTO PARA PREPARAR 1-(3-FENILPR0PlL)-4- 
FUROILPIPERAZINAS.

KYORIN SEIYAKU KABUSHIKI KAISHA, antidad japonesa, 
residente en No.2-5, Hurugadai, Eanda, Chiyoda-ku, 
Tokyo, Japón.

Esta invención se relaciona con un procedimiento 
para preparar !-(3-fenilpropil}-4-f uroilpiperazina' repre­
sentadas por la siguiente fórmula general (I):
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en la que R̂  y R^, que pueden ser iguales o diferentes, 
representan cada uno un átomo de hidrógeno o un grupo alqui­
lo inferior que contiene de 1 a 4 átomos de carbono; Rg re­
presenta un átomo de hidrógeno, un átomo de halógeno, un 
grupo alquilo inferior que contiene de 1 a 4 átomos; de car­
bono, 0 un grupo alooxi inferior que contiene dé 1 a 4 átó-̂  
mos de carbono; R^ y R^, que pueden ser. iguales o diferentes^ 
representan cada uno un átomo de hidrógeno o un grupo alqui­
lo inferior que contiene de 1 a 4 átomos de Carbono; y sus 
sales de adición de ácido farmacéuticamente aceptables.

Loa nuevos compuestos obtenidos mediante el proce­
dimiento de esta invención, en particular 1-(3-fenilpropil)- 
4-uroilpipecazinas y sus sales dé adición de ácidos farma­
céuticamente aceptables, son útiles como agentes analgésicos 
y se caracterizan por su capacidad para produoir analgesia 
sin los efectos secundarios qpe poseen los analgésicos nar­
cóticos.

El procedimiento de la invención para preparar los 
compuestos de fórmula (I), se ilustra por la siguiente ecua- 
oión:

R4

+

(III) 5
^ ( 1)
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en donde R^, Rg, R^, R4 y Rp se definen como anteriormente 
y X es un átomo de halógeno. .

Con referencia a la ecuación, puede observarse 
que se hacen reaccionar 1-(3-fsnilpropil)piperazinas (II) 
con halogenuros de ácidos furancarboxílicos (III) para for­
mar 1-(3-fenilpropií)-4-furoilpíperazinas (I).

Las l-(3-fenilpropil)piperazinas (II) pueden pre­
pararse por reacción de 3-fenilpropílbromuros ó 1-p-toluono- 
sulfoniloxi-3-fenilpropanos y piperazinas, mediante reac­
ción de hidrogenaoión de i-( 3-fenilpropionil)-.3-oxopipera- 
zinas, 1-(3-fenilpropií)-2*6-dloxo-piperazinas ó l-(3-fenil- 
propil)-4-bencil-piperazinaa, o por reacoión de hidrólisis 
de 1-(3-fenilpropií)-4-acil o alcoxioarbonil piperazinas.

Según es evidente, a partir de la fórmula estructu­
ral de los compuestos obtenidos por esta invenoión, las
1-(3-fenilpropil)-4-furoilpiperazinas contienen un átomo 
de nitrógeno básico, que puede reaccionar oon ácidos para 
formar sales de adición de ácido. Dichas sales se preparan 
faoilmente por acción de cantidades estequiometricamente 
equivalentes de la base deseada y un ácido seleccionado, en 
un disolvente mutuo.

Ejemplos de ácidos que resultan adecuados para la 
preparación de.las sales de adición de ácido, son los áci­
dos inorgánicos tales como, por ejemplo, ácidos clorhídri­
co, bromhidrioo, sulfúrico, nítrico, fosfórioo y similares; 
y ácidos orgánicos, tales como, por ejemplo, ácido acético, 
propiónico, benzólco, malóico, aalicilioo, cítrico y simila­
res. Preferiblemente se utilizan ácidos farmacéuticamente 
útiles.

30 Algunos de los compuestos obtenidos por esta in-
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vención poseen uno o dos centros de asimetría yy por lo 
tanto, se presentan en formas dia&tereoisomérioas.

Eii la Tabla 1, se ofrecen el efecto analgésico 
y toxicidad de algunos de los compuestos de esta invención.

5 Estos compuestos muestran una elevada potencia analgésica
en los ratones, a la hora de determinar su efecto por la 
Inhibición del número de convulsiones inducidas con ácido 
acético.

Los efectos anti-convulsivos de estos compuestos 
10 no fueron antagonizados en absoluto por un antagonista

narcótico, levalorfan. En adición, estos oompuestos no cau­
saron depresión respiratoria en los conejos, lo cual debe 
considerarse como una característica especial de los efec­
tos farmacológicos de los analgésicos narcóticos, por in- 

15 yección intravenosa de 10 mg/Scg o más..
De este modo, puede considerarse que los oompues­

tos de esta invención no tienen propiedades narcóticas oon 
un elevado grado de potencia analgésica, colocándose bajo 
lh categoría de los agentes analgésicos no narcóticos.

2Ó Las formas usuales de administración terapéutica
para los compuestos de esta invención pueden emplearse 
como sigue. Por ejemplo, el compuesto del ejemplo 2 puede 
combinarse con un vehioulo farmacéutico adecuado para 
proporcionar soluciones, jarabes, tabletas, cápsulas, grageas, 

25 polvos y similares. La unidad de dosificación puede conte­
ner de 20 a 80 mg aproximadamente de sustancia aotiva. Por 
ejemplo, en el oaso de soluciones para inyección, la ampo­
lla puede contener una solución al 0,5-2 % con 20 a 50 mg 
de sustancia activa por ampolla. En el caso do tabletas 
o similares, la dosis de sustancia activa puede ser de 5030
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a 80 mg.

Tabla 1 '

Ejemplo
No.

BD5.(mgAe) %o **)
(mg/kg)

1 7,80 . 400

2 1.52 > 500

' 3 ' 5,17 300

4 3,42 >750

5 2,20 ' >500

7 3,00 400

8 3,35 350

9 8,85 400

11 1,81 170

12 3,93 200

15 1,00 >750

16 1,05 >500

z¡) Dosis eficaz al 50 %
„ )  .. rato... por í. la.

drogas (calculado por el método Arriba y Abajo).



Loa siguientes ejemplos ilustran más específica­
mente la preparación de los nuevos compuestos de esta inven, 
ción y sus sales. '

EJEMPLO 1
HidroCloruro de 1-(3-fenilpropil)-4-(2-furoil)piperazina.

Se añaden gota a gota 69 g de cloruro de 2-furbilo 
a una solución de 95 g de l-( 3-fenilprópil)piperazina y 
1 litro de benceno con agitación y se continúa entonces la 
agitación a temperatura ambiente durante 1 hora.

A l a  mezcla de reaooión se añade una solución 
acuosa de NaOH, la cual se agita a temperatura ambiente du­
rante 30 minutos. La oapa de benceno se separa, se lava con 
agua y se extracta oon una solución acuosa de ácido olorhi- 
drioo. Los extractos se neutralizan con una solución acuosa 
de hidróxido sódico y se extracta con benceno. La capa de 
benceno se lava con agua, se seca sobre sulfato sódico 
anhidro y se evapora a un residuo oleoso. Este último se 
disuelve en acetona y se trata con cloruro de hidrógeno 
alcohólico hasta cristalizar.

La recristalización en isopropanoí-áoetona, pro­
porciona 125 g (79 %) de agujas incoloras, punto de fusión 
191-19400.

Análisis para CjgHggNgOg.HCl
0 H N

Calculado 64,59 6,92 8,37
Encontrado 64,69 7,06 8,24

EJEMPLO 2
Hidrocloruro de trans-1-(3-fenilpropil)-2,5-dimetil-4- 
(2-furoil)piperazina.

Se añaden gota a gota t13 g de oloruro de 2-fUro-



lio a una solución de 21 g de trans-1-(3-fenilpropil)-2,5- 
dinietilpiperazina^.e. 138 - 140 (4 mmHg), dipicrato, 
p.f. 258 - 26iaq/ y 200 mi de benoeno.

Una vez terminada la adición, se continúa la agitar* 
ción durante 1 hora. El precipitado formado se separa y se 
lava bien con benoeno.

La recristalización en acetona proporciona 18 g 
(36 %) de agujas incoloras, punto de fusión 142 - 145^0.

Análisis para ^(^26^2^2 *^^- 
Caloulado 66,19 7,50 7,72
Encontrado 66,05 7,47 * 7,70

EJEMPLO. 3 - . . - < . '
1-( 3-fenilpropil)-2-metil-4-( 2-furoil)piper<Mina.

Se añaden gota a gota, con agitación, 1,5 g de olo- 
ruro de 2-furoilo a una solución de 2 ,2 g de 1-(3-fenÍlpropil) 
-2-metilpiperazina /p.e. 138 - 140*0 (8 mmHg)/ y 100 mi de 
CHCl^.

La mezcla de reacción se agita a*temperatura ambien­
te durante 1 hora. La capa orgánica se lava bien oon una solu­
ción acuosa de hidróxido sódico y con agua, se seca sobre sul­
fato sódico anhidro y se evapora hasta obtener un residuo 
oleoso. Este último se purifica sobre alúmina oon benoeno, pa­
ra proporcionar 2,3 g (75 %) de un aoeite incoloro.

Análisis para
c H N

Calculado 73,03 7,74 8,97
Enoontrado 72,85 7,86 9,01

EJEMPLO 4
Hidrooloruro de 1-(3-fenilpropil)-3-metil-4-(2-furoil)pipe- 
razina.
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El compuesto se obtiene siguiendo el mismo proce­
dimiento que en el ejemplo 2 a partir de una mezcla de 
1 -(3-fenilpropil)-3-metilpiperazina /p.e. 120 - 1252C 
(3 mmHg), dipicrato, p.f. 249-2502 C/, cloruro de 2-furoilo 

5 y benceno.
Punto de fusión; 145 - 148¿C 
Análisis para C^^Hg^NgOg.HCl

* C H N
Calculado 65,41 7,22 8,03

10 Encontrado 65,42 7,14 8,02
EJEMPLO 5

Hidrocloruro de 1-(3-fenilpropil)-3,3-dimetil-4-(2-furoil)- 
piperazina.

El compuesto se obtiene siguiendo el mismo prooe— 
15 dimieñto que en el ejemplo 2 a partir de una mezcla dé 1-(3-

fenilpropil)-3,3-dimetilpiperazina /p.e. 1112C (2 mm Hg), 
dipicrato, p.f. 195-2002C/, cloruro de 2-furoilo y benoeno. 
Punto de fusión; 143 - 1452C 
Análisis para CgQHggNg02*HCl

S20 , C H N
. ' Calculado 66,19 7,50 7,72

Encontrado 66,02 7,77 7,66
EJEMPLO 6

Hidrocloruro de 1-^3-(p-metoxifenil)propil/-4-(2-furoil)-
25 piperazina.

1 El compuesto se obtiene siguiendo el mismo prooedl-
. ; miento que en el ejemplo 2 a partir de una mezcla de 1-/3-(m-

metoxifenil)propil/piperazina /p.e. 138-14020 (2 mmHg), 
dihidrocloruro, p.f. 221-2252Q/, cloruro de 2-furoilo y ben- 

30 ceno.
Punto de fusión; 180 - 1852C.



Análisis para ^19^24^2^3*^^
C H N

Calculado 62,54 6,91 7,68
Énoontrado 62,41 6,96 7,84

EJEMPLO 7
Hidrocloruro de 1-/3-(o-metilfenil)propil/-4-(2-f uroil)pipe- 
razina.

Se obtiene el compuesto siguiendo el mismo proce­
dimiento que en el ejemplo 2 a partir de una mezcla de 
1 -^3-( o-metilf enil) propil/piperazina Y p . e. 1^5-136a c 
(2 mm Hg), dihidrocloruro, p.f. 240-245aq/, cloruro de
2-furoilo y benceno.
Punto de ftislónt 183-187a C 
Análisis para C^qHg^NgOg.HCl

C H N
Calculado 65,41 7,22 8,03
Encontrado 65,58 7,20 8,11

EJEMPLO 8
Hidrocloruro de 1-/3-(m-metilfenil)propil/-4-(2-furoil)pipe- 
razlna.

El compuesto se obtiene siguiendo el mismo procedi­
miento que en el ejemplo 1 a pa!*tir de una mezcla de 1-/3- 
(m-metilfenil)propil/piperazina /p.e. 137 - 14pac (2 mmHg), 
dihidrocloruro, p.f. 237ag/, cloruro de 2-furoilo y benceno. 
Punto de fueidn: 170-17400
Análisis para C19H24N2O2.,HC1

C H N
Calculado 65,41 7,22 8,03
Enoontrado 65,44 6,95 8,22
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EJEMPM^
Hidrooloruro de l-/3-(p-etoxifenil)propil/^-4-(2-furoil)pipe- 
razina.

El oompueato se obtiene siguiendo eí mismo procódi- 
5 miento que en el ejemplo 2 a partir de una mezcla dé 1-/3-

(p-etoxifenil)propil/piperazina /p.e. 162 - 165=0 (4 mmHg), 
dihldrocloruro, p.f. 232-239=0/, cloruro de 2-furoilo y
benceno.
Punto de fusión: 190-916=0 ,

10 Análisis para C g o ^ g ^ ' H C l
0 H N

Calculado 63,40 7,18 7,38
Encontrado 63,19 7,16 7,33

EJEMPLO 10 -
15 Hidrooloruro de 1-(3-fenilpropil)-4-(5-metil-2-furoil)pipe-

razina.
El compuesto sé obtiene siguiendo el mismo procedi­

miento que en el ejemplo 1 a partir de una mezola de 1-(3- 
fenilpropil) piperazina, clorurcTde 5-metil-2-furoilo y benceno 

20 Punto de fuaión: 174-178=0
. Análisis para C^g^NgOg.HOl

C H N 'e .
Calculado 65,41 7,22 8,03
Encontrado 65,67 7,03 8,05

35 EJEMPLO 11
Hidrooloruro de 1-(3-fenilpropll)-4-(2-metil-3-furoil)piper¿- 
zina.

El compuesto se obtiene siguiendo el mismo procedi­
miento que en el ejemplo 1 a partir de una mezola de 
1-(3-fenilpropil)piperazina, cloruro de 2-metll-3-furoilo y30



benceno.
Rmto de fusión: 185-1893C.
Análisis para 0 ^ 2 4 ^ 2 * ^

C H N
Calculado 65,41 7#22 8,03
Encontrado 85.35 7,29 8,15

EJEMPLO 12
Hidrooloruro de i-/^-fenilpropil)-4-(4-metil-3-furoil)pipe- 
razina.

El compuesto se obtiene siguiendo el mismo proce­
dimiento que en el ejemplo 1 a partir de una mezola de 
1-(3-fenilpropil)-piperazina, oloruro de 2-metil-3-Riroilo 
y benceno.
Punto de fusión! 185-1S93C. '
Análisis para Cj^gg^Og.HCl

c H N
Calculado 65,41 7,22 8,03
Enoontrado 65,25 7,12 8,09

EJmíPLO 13
Hidrooloruro de 1-(3-fenilpropil)-4-(2,5**dimetil-3-furoil)- 
piperaziná.

El compuesto se obtiene siguiendo el mismo proce­
dimiento que en el ejemplo 1 a partir de una mezcla de 
1-(3-fenilpropil)piperazina, cloruro de 2,5-dimetil-3-furoilo 
y benceno.
Punto de fusión! 228-2323C,
Análisis para CgoHggNgOg.HOl

C H N
Calculado 66,19 7,50 7,72
Enoontrado 66,33 7,49 7,96
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EJEMPLO 14
Hidrocloruro de cis-1-( 3-fenilparopil)-2,3-dimetil-4-( 2- 
furoil)piperazina.

El compuesto se obtiene siguiendo él mismo proúedi- 
5 miento que en él ejemplo 1 a partir de una mezcla de

cia-1-(3-fenilpropil)-2,3^-dimetilpiperazina ̂ p.e. 126-12&BC 
(2 mm Hg), dipiorato, p.f. 227-22890/, oloruro de 2-ÍUroilo 
y benceno.
Punto de fusión: 160-1629C

10 Análisis para OgQHggNgOg.HOi
- C ,7 H , N

CaloUlado 66,19 /Í.7,# 7,72
Enoontrado 66,19 . 7,57 7,74

EJEMPLO 15 -'
1$ Hidrocloruro de trans-1 ̂/3-(o-metilfenil)propil/L2,5-dimetiÍ-

4-( 2-furoil) piperazina.
El compuesto se obtiene siguiendo el mismo proce­

dimiento que en el ejemplo 2 a partir de una mezcla de 
trans-1-/3-( o-metilfenil)propil/-2,5-dlmetilpiperazlna 

20 /p.s. 130-140BC (4- mm Hg), dipiorato, p.f. 250-2529 Q/, clo­
ruro de 2-furoilo y benceno.
Punto de fusión: 158 -163BC.;;
Análisis para Cg^RggNgOg.HCl

C H . N
25 Calculado 66,92 7,76 7,43

Encontrado 67,21 7,96 7,44
EJEMPLO 16

Hidrocloruro de trans-1-/3-(awnetilfenil)propH/L.2,5-dimetil- 
4-(2-fUroil)piperazina.

30 El oompuesto Be obtiene siguiendo el mismo proce­
dimiento que en el ejemplo 2 a partir de una mezola dé trans-



1 -r/3-(nwnetilfenll)propil/-2,5-dimetilpiperazina /p.o.
125-13230 (4 mm Hg), dipicrato, p.f. 245-24830/, cloruro
de 2-furoilo y benceno.
Punto de iúsión: 184-187RC.
Análisis para Og^HggNgOg.HCl

C H N
Caloulado 66,92 7,76 7,43
Encontrado 66,67 7,99 7,28

EJEMPLO 17
trans-1-( 3-íebilpropil)-2,3-dimetiÍ-4f( 2-fu3̂ oil)piperazÍna.

El compuesto se obtiene siguiendo el mismo proce­
dimiento que en el ajenólo 3 a partir de una mesóla de 
trans-1-(3-fenllpropiÍ)-2,3-dÍH".etilpiperazina /^.e. 130 - 
132BC (2 mmHg), dipicrato, p.f. 195-19630/, cloruro de
2-furoilo y benceno.
Análisis para OgQHggNgOg.HOl

0 H N
Calculado 73,59 8,03 8,58

Encontrado 73,75 8,31 8,45
EJEMPLO 18

Hidrocloruro de trans-1-/3-(o-metoxifenil)propil/-2,5-di- 
metil-(2-furoil)piperasina.

El compuesto se obtiene siguiendo el mismo proce­
dimiento que en el ejemplo 2 a partir de una mezcla de 
trans-1-/3-(o-metoxifenil)propil/ - 2  *5-dimetilpiperasina 
/p.e. 146 - 150RC (2 mmH&), dipicrato, p.f. 260-26530/, 
cloruro de 2-furoilo y benceno.
Punto de fusión! 173 - 17530.
Análisis para Cg^HgQNgO^.HOl
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H
Calculado 64,19 7,44 7,13. g
Encontrado 64,13 7,45 6,96

? " EJEMPLO 19
Hidrocloruro do 1-/3-(o-metilfenil)propi3^-3-metÍl-4-(2- ̂ * * . 
furqil)piperazida.

 ̂ ^ El compuesto sé obtiene siguiendo el mismo pro­
cedimiento que en el ejemplo 2 a partir de Una meizoíá de
1- /3-Ío-metilfenil)propil/-3-metilpiperazina /p.e. 120 - 
1253C (2,nnHg), dipiorato, p.f. 245-250^0/, oloruro de
2- furoilo y benceno.
Punto de fusión: 142-145^0.
Análisis. para 02(^26^202*^

C H. Ñ
Calculado 66,19 7,50 7,72
Enoontrado 66,09 7,51 7,62

EJEMPLO 20
Hidrocloruro de trans-1-(3-fenilpropil)-2,5-dimetil-4-
(5-metil-3-füroil)piperazina.

* El compuesto se obtiene siguiendo el mismo proee-. 
dimiento que en el ejemplo 2 a partir de una mezcla de , 
tra$s-1-(3-fenilpropil)-2,5-dimetilpiperazina, oloruro de 
5-metil-3-furoilo y benoeno.
Punto de fusión: 180 - 185SC.
Análisis para 02^ 28^2^2*^01

0 H N
Caloulado 66,92 7,76 7,43
Enoontrado 67,02 7,75 7,30

 ̂ EJEMPLO 21
Hidrocloruro de trans-1 -/3-(o-metilfenil)propil/^-2,5-30



' ^
dimetil-4-(5-metil-3-furoil)piperazina.

B1 compuesto se obtiene siguiendo el mismo proce­
dimiento que en el ejemplo. 2 a partir de una mezcla de 
t rans-1 -/3-( o-met ilf enil )propil/-2,5-dimetilpiperazina,

5 cloruro de 5-^netil-3-furoilo y benceno.

- 15 -

Punto de fusión: 149-152SC.
Análisis para CggHgQNgOg'HCl

0 H N
Caloulado 67,59 7,99 7,17

10 Encontrado 67,58 8,04 7,04
' - n . n ^ P T / 1  o o

Hidrooloruro de trans-l-(3-fenilpropil)-2,5-dimetil-4-(3- 
metil-2*furoil)piperazina. .

El compuesto se obtiene siguiendo el mismo prcoédi- 
1$ miento que en el ejemplo 2 a partir de una mezcla de

trans-l-(3-fehilpropil)-2,5-dimetllpiperazina, oloruro de
3-metil-2-furoil y benceno.
Punto de fusión: 156-15830.
Análisis para Cg^HggNgOg.HCl

20 0 H N
Calculado 66,92 7,76 7,43
Ene ontrado 67,00 7,83 7,42

EJEMPLO 23
Hidrooloruro de trans-1-(3-feñllpropil)-2,5-dimetil-4- 

25 (5-metil-2-furoil)piperazina.
El compuesto se obtiene siguiendo el mismo proce­

dimiento que en el ejemplo 2 a partir de una mesóla de 
trans-1 -(3-fenilpropilj-2,5-dimetilpiperazina# oloruro de 
5-metil-2-furollo y benoeno.

30 Punto de fusión: 164-16730.



Análisis para
C H N

Calculado 66,92 7,76 7,43
Encontrado 66,69 7,78 7,29

EJEMPLO 24
Hidrocloruro de trans-1-( 3-feniípropil)-2,5-dimetil-4- 
(2-metil-3-furoil)piperazina.

El compuesto se obtiene siguiendo él mismo procedi­
miento que en el ejemplo. 2 a partir de una mesóla de trans-1- 
(3-fenllpropil )-2,5-dimetilpiperazina, cloruro de 2-metíl- 
furoilo y beñoeno.
Punto de fusión: 168 - 171^0.
Análisis para

0 H N ,
Calculado 66,92 7,76 7,43
Encontrado 66,78 7,75 7,41

EJEMPLO 25
Hidrocloruro de 1-( 3-fenilpropll)-3-métil-4-( gwnetil-2- 
furoil)piperazina. .

El oompueeto se obtiene siguiendo el mismo prooedi- 
miento que en el ejemplo 2 a partir de úna mesóla de
1-(3-fenilpropil)-3-metilpiperazina, cloruro de 5-metil-2- 
furollo y benoeno.
Punto de fusión 134 - Í369C 
Análisis para C20H26N2O2.HCI

0 H N
Oaloulado 66,19 7,50 7,72
Enoontrado 66,25 7,61 7,56

EJEMPLO 26

Hldroóloruro de 1-(3-fenilpropll)-3-metil-4-(3-metil-2-furil)-
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plperazina.
El compuesto se obtiene siguiendo el mismo proce­

dimiento que en el ejemplo 2 a partir de una mezcla de 
1-(3-fenilpropil)-3-metilpiperaztna, cloruro de 3-metÍl- 

5 2-furoil y benceno.
Punto de fusión: 148 - 151SC.
Análisis para CgoHggNgOgHCl

C H N
. Calculado: 66,19 7,50 7,72

10 Encontrado: 66,32 7,58 7,69
. - EJEMPLO 27

Hidrocloruro de 1-¿$-(o-metilfenil)propH7L-3-metil-4-(3- 
metil-2-furoil)piperazína.

El compuesto se obtiene siguiendo el mismo proce- 
15 dimiento que en el ejemplo 2 a partir de una mezcla de

1 -/3-( o-metilfenll) propil/L-3-metilpiperazina, oioruro de
3-metil-2-furoilo y benceno.
Punto de fusión: 173 - 176SC.
Análisis para Og^HggHgOg.HCl

20 C H N
Calculado: 66,92 7; 76 7,43
Enoontrado: 66,70 

EJEHFLO 28
7,84 7,33

Hidrocloruro de 1-¿3-(m-olorofenil)propil7-4-(2-furoil)pipe- 
25 razina.

El oompuesto se obtiene siguiendo el mismo proce­
dimiento que en el ejemplo 2, a partir de una mezcla de 
1-/3-(m-olorofenil)propll7piperazlna, oioruro de 2-furoilo 
y benoeno. El punto de fusión es de 167-16930;
Análisis para CjgHg^NgOgCl.HOl30
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C R N
Calculado: 58,54 6,00 7,59
Encontrado: 58,25 6,J?9 7,74

N O T A

Descrita suficientemente la naturaleza del invento,
así como la manera de realizarse en la práctica, debe hacerse
constar que las disposiciones anteriormente indicadas son sus 
ceptibles de modificaciones de detalle en cuanto no alteren 
su prinolpio fundamental. También se hace constar que el 

10 invento corresponde a dos solicitudes de patente presentadas
en Japón con los nos. y fechas siguientes: 3ho 49-26067 de 
6 de marzo de 1.974 y Sho 49.11Ó709 de 26 dé septiembre de 
1.974; acogiéndose por lo tanto:a ios benefioios qué oonoeden 
los Convenios Internacionales en vigor, siendo lo que cohsti- 

15 tuye la esencia del referido invento por lo que se solicita
Patente de Invención por 20 años en Espada, sobre.: PROCEDI­
MIENTO PARA PREPARAR 1-( 3-FENILm0PIL)-4-FUR0ILPIPERAzÍNA3; 
caracterizándose por lo siguiente:

1.- Procedimiento para preparar l-(3-fenilpropil)- 
20 4-furoilpiperazinas, de fórmula general:

en la que R^ y Rg, que pueden ser iguales o diferentes, re­
presentan oada uno un átomo de hidrógeno o un grupo alquilo 
inferior que contiene de 1 a 4 átomos de carbono; R^ repre­
senta un átomo de hidrógeno, ün átomo de halógeno, un grupo 
alquilo inferior que oontiene de 1 a 4 átomos de carbono, o
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5

un grupo alcoxi inferior que contiene de 1 a 4 átomos de 
carbono; R^ y R^, que pueden aer iguales ó diferentes, re­
presentan oada uno un átomo de hidrogeno o un grupo alquilo 
inferior que contiene de 1 a 4 átomoa dé carbono; y sus salea 
de adioión de ácido farmaceuticataente aceptables; caracteri­
zado porque comprende hacer reaccionar 1-(3-fenilpropil)- 
piperazinaa de fórmula general:

R

CHgCHgOHg NH
R2

(II)

10

15

20

en la que Rj, Rg y Rg ae definen conío interiormente^ cqn 
halogenuroa de ácidos furancarboxílicos de fórmula general:

xoc— ---------- ) (i)

R5
(ni)

en la que R^ y Rp se definen como anteriormente y X es un 
átomo de halógeno.

2.- Procedimiento para preparar 1-(3-fenilpropil)- 
—4-furoilpiperazinas, tal y como queda sustáncialménte des­
crito en la presente Memoria.

Esta Memoria consta de 19 hojas eaoritaa a máquina 
por una sola oara.

¡M rn, 2¡, SET. 1375
KYORIN 3SIYAB! KABC3HIKI KAISHA.
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