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La. invención se refiere a nuevos derivados de 5,11- 
-dihidro--6H--pirido/2,3-bT/T, i/'benzoAiazepin-6-ona de la 
fóríuuELa general

N ----- CO

R4

asi como a sus sales fisiológicamente compatibles, con 
ácidos inorgánicos u orgánicos, a un procedimiento para, 
su prcps.ración y a mediemnentos.

En la fóraiula general I anterior 
R-, significa un grupo alcohilo de cadena recta o ramifi­
cado, con 3 a 12 átomos de carbono, un radical hidrocar- 
bonado alifático, insaturado, de cadena recta o ramifica­
do, con 3 a 20 átomos de carbono y 1 a 3 dobles enlaces 
y/o un enlace triple, un grupo fenilalcohilo con 2 a 4 
átomos de carbono en el radical alcohilcno de cadena rec­
ta. o ramificado, el grupo mctilcndioxibcncilo, un grupo 
clorobencilo, un grupo inds.n-5(ó -3)-ilmetilo, un grupo 
fenilalquenilo con 2 a 4 átomos de carbono, un grupo ci- 
cloalcohilo con 5 a 7 átomos de carbono, un grupo ciclo- 
alcohilmctilo con 3 a 10 átomos de carbono en el anillo 
cicloalcohílico, que puede estar sustituido eventualmen­
te además con un grupo metilo en el anillo cicloalcohíli­
co, un grupo morfolino-, pirrolidino-, piperidino- o 4-



-motil-pipcranino-alcohilo con 2 ó 3 átomos de carbono en 
el radical alcohileno,
Rg significa un átomo de hidrógeno o el grupo motilo 
lo, y

ct:

Rg y R^, que pueden ser iguales o diferentes mío de otro, 
significan átomos de hidrógeno o grupos metilo o etilo, p< 
ro R-j puede significar tambidn el grupo metilo o etilo, 
siempre que R^ y/o representen igualL¡ente un grupo me­
tilo o etilo.

Por un grupo alcohilo de cadena recta o ramifica­
do para se entienden, por ejemplo, los grupos metilo, 
etilo, propilo, isopropilo, n-butilo, seo-butilo, isobuti­
lo, tcr-butilo, neopcntilo, isopentilo, n-pentilo, l-motil 
-butilo, 3-metil-butilo, n-hexilo, 4-metj.l-peutilo, 2-etil 
-butilo, 3,3-dimetil-butilo, heptilo, octilo, nonilo, deci 
lo, undecilo o dodeeiloi un radical hidrocarbonado alifáti 
co insaturado, de cadena recta o ramificado, puede ser por 
ejemplo, los siguientes grupos: los grupos 2-metilalilo, 
alilo, but-2-enilo, 1-metil-alilo, pent-4-cnilo, 3-mctil- 
-but-2-cnilo, n--hcx-5-cnilo, n-hept-6-cnilo, farnesilo, 
norilo, geranilo, citronelilo, fitilo o propargilo; como 
grupos "fenilalcohilo para R^, se consideran, por ejemplo, 
los grupos 2-fenil-etilo, 1-fenil-etilo, 3-fcnil-propilo, 
2-fenil-propilo, 1-fcnil-propilo, fcnil-isopropilo o 4-fe- 
nil-butilo, como grupos fcnil-alquenilo, los grupos cinami' 
lo, feniletileno, 4-ienil-but-2(6 -3)-cnilo o un isómero 
de óstos con el radical fenilo en posición 2 ó 3, y como 
grupo cicloalcohilo, los grupos ciclopcntilo, ciclohcxilo 
o ciclohoptilo, como grupo cicloalcohilmetilo, los grupos 
adamantilo, ciclohcptilo, ciclohcxilo, ciclopcntilo, ciclo-



P-

10

butilo, ciclopropilo o biciclo/i,2,lJ7hept-2-il--mctilo.
los nuevos compuestos se obtienen haciendo reac­

cionar una ll-halogenoa,cctil-5, ll-üihiuro-6H-pirida/2,3-b/- 
/l,j/-bcnKoáiaKepin-6-ona de la fórmula general

(II)
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en la que
se define como so ha mencionado arriba y 

Hal representa un átono de halógeno, con una piperazina de 
la fórmula general

(III)
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en la que R^, R^ y R̂¡ poseen los significados arriba indi­
cados.

La reacción se efectúa ventajosamente en un disol­
vente indiferente, cventualmente añadiendo un agente de fi­
jación de ácidos, a temperaturas elevadas, preferentemente 
a la temperatura de ebullición del disolvente utilizado. Go 
mo disolvente se utilizan preferiblemente alcoholes tales 
como ctanol, n-propanol, isopropanel, cotonas tales como 
acetona, o óteres tales como uioxano o tetráhidrofurano,



A

oero se pueden utilizar tambión hidrocarburos aromáticos
tales como benceno o tolueno. Es conveniente emplear la pi- 
perasina Ae la fórmula general III en un exceso suficiente 
para fijar el halogonuro de hidrógeno que se libera; sin 
embargo también se pueden añadir otros agentes de fijación 
de halogonuro de hidrógeno, por ejemplo, carbonatos do to­
tales alcalinos, bicarbonatos de metales alcalinos o aminas 
orgánicas terciarias, tales como trietilamina, piridina o ' 
uimetilanilina.

Los compuestos obtenidos de lo, fórmula, general I 
pueden transforinarse por reacción con ácidos inorgánicos 
n orgánicos, según métodos conocidos, en sus sales fisio­
lógicamente compatibles. Como ácidos, han mostrado ser
adecuados, por ejemplo 
drico, ácido sulfúrico 
ácido fumárico, ácido 
cínico o ácido oxálico

, ácido clorhídrico, ácido bromhí- 
, ácido fosfórico, ácido tartárico 
cítrico, ácido nalcico, ácido suc-

y

Los compuestos de partida de la fórmula general 
II pueden ser preparados de la manera siguiente: por reac­
ción de una 5,ll-uihidro-6H-pirido/2,3-b7¿Ty j/bensodiase- 
pin-ó-ona de la fórmula general

en la, que se define como arriba, 
halogcnoacetilo de la fórmula

con un halogonuro de
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Nal' - C - CIÍ2 - Hal (V)
en la que
Hal y Hal', que pueden ser iguales o diferentes, significan 
átonos de cloro, bromo o yodo, la reacción se efectúa pre­
ferentemente en un disolvente inerte, en presencia de un 
agente de fijación de halogenuro de hidrógeno, a tempera­
turas elevadas, preferentemente a la temperatura de ebulli­
ción del disolvente utilizado. Como disolvente pueden uti­
lizarse hidrocarburos aromáticos, por ejemplo benceno, to­
lueno, xilcno, o óteres, tales como óter dietilíco, óter 
dipropílico o, preferentemente, óteres cíclicos, tales co­
mo dioxaao. Como agente de fijación de halogenuro de hidró­
geno son adecuadas bases orgánicas terciarias, tales como 
trictilamina, N,K-dimetilanilina y piridina, o tambión ba­
ses inorgánicas, tales como carbonatos de metales alcalinos 
o bicarbonatos de metales alcalinos. El tratamiento de la 
mezcla de reacción se efectúa de manera usual, y los ren­
dimientos ascienden hasta 90% de la teoría.. Los compuestos 
de halogcnoacetilo de la fórmula general II, formados, son 
la mayoría de las veces sustancias bien cristalizables (vea 
se tambión la memoria de patente alemana 1.795.103).

Los compuestos do la fórmula general IV son co­
nocidos en la bibliografía (vóanse las memorias de patentes 
alemanas 1.179.943 y 1.204.680).

Los nuevos compuestos y sus sales tienen valiosas 
propiedades tcrapóuticas, actuando especialmente como in­
hibidores de las úlceras e inhibidores de la secreción.

En lo que se refiere a su acción inhibidora sobre 
la formación de úlceras de stress en ratas, y a su acción
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-t espasmolítica, referida a la atropina, teniendo en cuenta 
"la toxicidad aguda, se investigaron las sustancias:
5,11-dihidro-ll-) /4-(2-metilalil)-l-piperazinil/- 
-acctil-j 6H-pirido/2,3-b77í;47bcnsod:i.azepin-6-ona = A

5 Diclorhidrato de 5,ll-diliidro-ll-j/4-(3-mchil-bui- 
-2-enil)--l-pipera3Ínil/acetil j -6H--pirido/2^ 3-b7
¿T, g/b enz o di az c pin-6- ona - B 
5,11-dihidro-ll-^/7-(2,2-áimetll-propil)-1-pipe- 
razinil/ac cti 1 j -6H-pirido/2,3 -fTZf- ? j7b en s o d i a s o -

10 pin-6-ona = C 
11-^ 74-(l-adaman.tilmetil)-l-piperasinil7acctil - 
-5,ll-dihidro-6H-pirido/2,3-b7/l? 47benzodiazcp:i.n- 
-6-ona - D 
5,11-dihidro-ll-j /4-(3)4-Ketilenodioxiücncil)-l-

15 -piperasinil7acetíl^ -6H-pirido/2,3-L//1;d/hen- 
zodiazcpin-6-ona = E 
Clorhidrato de 5,ll-dihidro-ll-TT8, ó-dinotil-1- 
-pipcrazinil)-acetidy-6H-pirido/2,3-b7¡7l,d/ben- 
zodiazcp:!.n-6-ona - F

20 5, ll-dihidro-5-Hctil-ll- /4- (3 , 4-rietilcnodioxibcncil)- 
-l-pipcr3.zini¡)J7acctil j -6II-pirido/2, 3-b7^T, 4/ben- 
zodiazcpin-6-ona - &
U-7T4-cinamil-l-piperazinil)acetil7--5, ll-di]iidi'o- 
-6II-pirido/2,3-b7z7^47bcnzodiazcpin-6-ona - 11

25 La acción inhibidora sobre la formación de úlce­
ras de stress en ratas se investigó según el mótodo do 
K. Takagi y S. Okábe, Jap. Journ. rharmac. 18, pdginas 9 a 
18 (1968). Ratas hembras alimentadas con pienso, con un pe­
so corporal comprendido entre 220 y 260 g, se introdujeron

30 individualmente en pequeñas jaulas de alambre y, seguida-
110978
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mente, se sumergieron vcrticalmcnte en un baño de agua, el 
cual se mantuvo constante a. una temperatura Ae 2jSC, duavm- 
tc 16 lloran, de tal ¡aodo que solamente sobresalían fuera de 
la superficie del agua la cabeza y el esternón. Las sustan­
cias activas habían sido administradas previamente a los - 
animales, por vía. orad., aproximadamente 5 a 10 minutos-an-- 
tes. Para cada sustancia so utilizaron 5 animales. Los ani­
males testigo recibieron de igual manera, 1 mi de una solu­
ción fisiológica al 0,9 % Re sal común o 1 mi de una solu­
ción de tilosa al l;..i. Al cabo de 1S horas se sacrificaron 
las rata.s con una sobredosis do cloroetilo, se retiraron 
los estómagos, se cortaron a lo largo de la curvatura, gran­
de y se distendieron sobre tai disco de corcho. La valoración 
se efectuó según el mótodo descrito por Harazsi-Uberti y 
Turba en Hcd. Exp., 4, página 284 a 292 (1961) y según el 
procedimiento indicado por Takagi y Okabe en la cita biblio 
gráfica arriba mencionada.

La acción cspacmolítica se determinó in vitro, con 
mi colon de cobaya según la disposición de ensayo de R. Kag 
ñus, Pflügcrs Archiv., 102, página 123 (1904). Para la gene 
ración de convulsiones sirvió aceiilcolina y, como sustan­
cie. de comparación, sulfato de atropina. El agente espás- 
*cico se administró un minuto antes de la administración del 
agente cspasmolítico, y el tiempo de acción del agente es- 
pasmolítico fue de 1 minuto. Tambión pudo observarse en las 
ratas que las acciones secundarias del tipo de la atropina, 
tales como inhibición de la secreción salival, faltaban to­
talmente o harían disminuido claramente, en los casos de lar 
sustancias A hasta H.

La toxicidad aguda se determinó despuós de admi-
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1 nistración por vía oral de It,s sustancias activas, a rato-
lies blancos en ayunas, con un peso corporal de 18 a 20.g. L
tiempo de observación fue de 14 días, rara cada dosis se ut
liaé un grupo de seis ratones.

5 La siguiente tabla contieno los valores encontré-
dos:

10

Sustancia
Inhibición de la 
úlcera en % (ra­
ta) después de 
aplicación por 
vía oral de
50 25 12,5

nip'/kg

Espasmo lis j.s 
(ac ctilcolina) 
referida a la 
atropina = 1

BL^Q por vía
oral mg/kg, 
ratón

A 90 52 32 1/330 3000*
B 84 63 52 1/200 >1500*
C 95 61 39 1/70 1500*
D 79 47 26 l/86 ^ 3000*

15 E 95 73 37 1/78 ^3000***
F 95 90 84 1/130 3000**
G 90 58 21 1/290 /-1500***
I-I 95 69 53 1/700 ^3000****

+ significa que han muerto O de 6 animales;
++ significa que ha muerto 1 de 6 animales;
++-t- significa que han muerto 2 de 6 animales; 

significan que han muerto 4 de 6 animales;
La acción espasmolítica de las sustancias A hasta, II 

es significativamente más débil en comparación con la del 
sulfato do atropina y, con ello, también las acciones se­
cundarias del tipo de la atropina.

Los siguientes ejemplos sirven para ilustrar con mús 
detalle la invención:
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Ejemulo 1
"5,11-dihidro-ll- ̂ /4-(2-metialil)-l-piperazinÍjJ7acetilj - 
—O'I-'njyid o/2,3--87/T) -i 7b e ji. ;v vi i a 3 c riiu- 6 - o no,._________

8.62 g de ll-cloroacctil-5,ll-dihidro-6H-pirido/2,.- 
3-8/¿^l,¿i/b enzodio.zepin-6-ona, 3,5 g de carbonato sódico y 
4,6 g de l-(2-í.ictilalil)piperazina se calentaron a reflujo 
durante 2 horas, en 100 mi de etanol absoluto. Se filtró
en caliente con succión, el filtrado se concentró por eva­
poración hasta aproximadamente 40 mi, y so enfrió. Los cris 
tales separados se recristalizaron en etanol, añadiendo car 
bón activo. Punto de fusión 205-207SC.

El rendimiento ascendió a 75/? de la. teoría.
Ejemplo 2
Diclorhidrato de 5,11-dihidro-ll-{¿4-(3-metil-but-2-enil)- 
-l-piperazinil7acetil j -6II-pirido¿2,3-b/¡¿l, 47bcnzodiazcpin-
- 6 - o n a . _______________

8.62 g de ll-cloroacetil-5,ll-dihidro-6H-pirido- 
Zr,3-b//l,4/7enzodiazcpin-6-ona, 3,5 g de carbonato sódico 
y 5,07 g de l-(3-mctil-but-2-enil)-piperazina (R^ = -CIÎ - 
-CH=C(CH^)2) se calentaron a reflujo durante 2,5 horas en 
100 mi de isopropanol. Se filtró en calienta, con succión, 
el filtrado se concentró por evaporación hasta aproximada­
mente 40 mi, y se enfrió. Los cristales separados se disol­
vieron, calentando, en 100 mi de etanol absoluto y se mez­
claron con la cantidad calculada, de ácido clorhídrico concer 
trado, Al enfriar cristalizó en diclorhidrato.

Punto do fusión 208 a 211SC, 
rendimiento - 70 % de la teoría.

Ejemplo 3
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5;11-dihidro-ll-^ /4-(2,2-dlmetil-propil)-1-piperas
til j* -6H-*r¡irido/?, 3-1'7,-̂ L, 47bcnnodiascpin-6-ona. __

7,15 g de ll-cloroacctil-5,ll-dihidro-úll-p:

inil/bi.

iriuo-

.cc

Ẑ ',3
co y

-^T,á/^onzodiazcpin-6-ona, 2,9 g de carbonato potási- 
4,5 g de l-(2,2-dimctil-propil)piperazina. so calenta­

ron a reflujo durante 5 horas, on 100 Mi de ctanol absolu­
to. Se filtró en caliente con succión. Los cristales que se 
separaron del filtrado, fueron recristalisados en isopropa- 
nol, empleando carbón activo.

Punto de fusión 232 a 234^0, 
rendimiento 40,j de la teoría.

Ejemplo 4
ll-/J*4-alil-l-piperasinil)acetil/-5,ll-dihidro-6H-pirido-
z'TF, 3-b7/l, 47bsnzodiascpin-6-ona.________________ ______

8,62 g de ll-cloroacetil-5,ll-dihidro-6n-pirido- 
3-b7^47benzodiazepin-6-ona y 8,3 g de 1-alilpipcrazi- 

na se calentaron a reflujo, durante 2 horas, en 100 mi de 
ctanol. La mezcla de reacción se concentró por evaporación, 
el residuo cristalino se recristalizó en 30 mi de isopropa- 
nol y, segundan',ente, en etanol al 94g, empleando carbón ac­
tivo.

Punto de fusión 230-23390., 
rendimiento 47/̂  de la teoría.

Ejemulo 5
Di clorhidrato de 11-{ ¿4- (n-but-2-cnil) -1-piperazinri.l/ac e- 
til ̂  -5,U"dihidro-6H-pirido^2,3-b7íT,4/*benzodiazcpin-6- 
-ona dihidratado.

8,62 g'de 11-cloroacetil—5,ll-dihid^o-6II-piriáo-
/8,3-b/Zl,4/bensodiascpin-6-ona y 3,7 g de l-(n-but-2-enll)- 
-piperazina (3^ = -CHg-CH=CH-CH^) so calentaron a reflujo

110978
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durante 3 horas, en 100 mi de Horario y, después, se conccn 
traron ha.sta. sequedad por evaporación en vacio. 101 residuo 
se purificó a ''Gravó s de una c o luana de gol de sílice y la. 
base oleosa obtenida, se disolvió, en caliente, en 70 ni de 
isopropanol. So acidificó con ácido clorhídrico, soparán- 
dose por cristalización el diclorhidrato. Se recrictalizó ; 
en etanol al 94%. Los cristales obtenidos contenían 2 moles 
de agua de cristalización y fundían en 207-21030.

Rendimiento:35/" de la teoría.
Ejemplo 6 ;
Diclorhidrato de 5, ll-dihidro-ll-/(4-neril-l--piperazinil)ace
til7-6H-nirido/2, J-bY/'T, 47bcnzodiazcpin-6-ona._________-

Preparado a partir de 5,8 g de ll-cloroacetil-5,11- 
-dihidro-6!I-pirido/2,3-b7Z7?47benzodiazcpin-6-ona, 2,4 g de 
carbonato sódico y 5,3 g de 1-ncrilpiperazina en 100 mi de 
etanol absoluto, según el modo descrito en el ejemplo 1. El 
producto bruto obtenido se purificó a través de una. columna, 
de gel de sílice y se transformó en el diclorhidrato con 
ácido clorhídrico en etanol absoluto. Después de recrista­
lizar en etanol a.bsoluto, punto de fusión 188 a 191 ̂C, 

rendimiento 65% de la teoría.
Ejem'plo 7
5,11-dihidro-ll- j /4-(of -metilbencil)-l-piperazini3yacetilj-
-6lí-pirido/2,3-b7/vL, 47bcnzodÍ3.z e*oin--6-one.. _________

5/8 g de ll-cloroacetil-5,ll-dihidro-6H-pirido/2,- 
3-^/7'47henzodiazepin-6-ona, 3 mi de trietilamina y 4,2 g.

CHi
de 1- ( Cf -metilbencil) piperazin (R^ = - CII v' 'p ) se 

agitaron en 40 mi de dioxano, durante 2 horas, a 80SC. La



p- 12

t

5

10

15

20

25

solución oscura, so concentró por evaporación cu vacío y el 
residuo se recodó en cloroíormo/agua y se agitó por sacu­
didas. La fase orgánica se clarificó con carbón-activo, se 
secó con sulfato sódico y se concentró por evaporación en 
vacío. El residuo se recristalizó en una mezcla de acetato
de etilo y ciclohexano.

Punto de fusión 204-206SC, 
rendimiento 62}ó de la teoría.

Ejemplo 8
5,11-dihidro-ll-^ ¿4-(2-morfo1inooti1)-1-piporazini l/acc11 -
-6H-pirido/2,3-b7/T; d/benzodiazapin-o-ona._________ ____ ____

Preparado a partir de 8,62 g de 11-cloroacetil- 
-5,ll-dihidro-6H-pirido/2,3-b7/I)óybenzodiazcpin-6-pna, 3;5 
g de carbonato sódico y 6,1 g de 1-(2-morfolino-ctil)-pipe­
ras ina en 100 mi de etanol absoluto, se-yán el modo descrito 
en el ejemplo 1.

Punto de fusión 227 a 229-C (en n-propanol). 
Rendimiento: 63/̂ de la teoría.

Ejemplo 9
11-j /4-(l-adamantilmetil)-l-piperazinil/acctilj -5,11-di-
hie.ro-6H-pirido/2,3-b7/T, 4/benzodiaze*r.<in-6-ona.____________

4,4 g de 11-cloroacetil-5,ll-dihidro-6H-pirido/2,- 
3-b//T,jiybcnzodiazepin-6-ona, 1,8 g de carbonato sódico y 
3,75 g de l-(l-adamantilmotil)-piperazine. so hicieron reac­
cionar en 80 mi de etanol absoluto, y se trataron, de acuer 
do con el ejemplo 1. Dcspuós de recristalizar en una mezcla 
de n-propanol y dimetilformamida, el punto de fusión fue 
de 284-287^0, con descomposición,

rendimiento de 64/̂  de la teoría.
30

110978
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Píemelo 10
"5!11-dihidro-ll-^ ¿4-(3,4-dimetilcndioxibcncil)-1-piperazi- 
nil7-acctil ̂  -6K-i)i:'"iáo,/2,3"b7/T,4/benzodiazc'cin-6-ona,.____

g de ll-cloroacctil-5,ll-dihidro-6II-pirido/7,3-b/
/l,47benzodiazcpin-6-ona y 14 g de l-(3,4-metilendioxibcn-. 
cil)-pipcrazin3. se calendaron a reflujo,' dutrantc 18 horas, ,
en 400 mi de benceno absoluto. La mezcla de reacción enfria
da se mezcló con etanol, se hizo amoniacal y se concentró 
por evaporación a vacío. El residuo se recristalizó en iso-
propanol acuoso y, seguidamente, en isopropanol.

Punto de fusión 192 a 193-C, 
rendimiento 51% de la teoría.

Ejemplo 11
Clorhidrato de 5,ll-dihidro-ll-/7*2,4-dimetil-l-piperasi- 
nil) s,cctil7-6H-nirido/2,3-t//l, 47benzodia.zepin-6-ona.

8,6 g de ll-cloroacetil-5,ll-dihidro-6H-pirido- 
/2,3-b7/T,47bcnzodio,zepin-6-ona, 3,1 g de carbonato sódico 
y 4,5 g de 1,3-dimetil-piperasina se calentaron a reflujo
durante 3,5 horas, en 100 mi de etanol absoluto. Despuós 
de filtrar con succión, el filtrado se concentró por evar 
poración hasta sequedad. El residuo se purificó a, travós 
de una, columna de gel de sílice. La base obtenida se trans­
formó en el clorhidrato, en etanol, mediante adición de 
ácido clorhídrico. Despuós de recristalizar en etanol, fun­
día a 301-3032C.

Rendimiento: 20% de la teoría.

5,ll-dihidro-5--metil-ll-{ ¿7-(3,4-metilendioxibencil)-I- 
-pipcrazinil/''acetil -6H-pirido/7, 3-b/^, i/benzodiazepin- 
-6-ona..
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10

10,5 g de ll-cloroacetil-5,il-dihidro-5-aetil-6n- 
*-piri do ̂/2,3-b//T! g7b en s o di as cpin-6-ora, 3,C g de carbonato 
sódico y 8 g de l-^(*3y4-aetilendlo:':i)bcnci2y-pipcra3ina se 
hicieron reaccionar en 200 al de etanol absoluto y se tra­
taron, de la manera descrita, en el ejemplo 1. Punto de fu­
sión 200-202SC (en etanol),

rendimiento 52% de la teoría.
Correspondientemente al modo de trabajo de los _. . 

ejemplos 1-12 ce prepararon los siguientes compuestos que 
figura en la tabla:
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Eli todos los ejemplos, la purificación del producto 
bruto so efectuó en una c o lumia de gel de sílice, con una, 
mezcla de cloroformo, nctanol, ciclohcxo.no y amoníaco con­
centrado, en la proporción de 68:15:15:2,-como disolvente 
y cluyante. .

Los compuestos do la fórmula general I pueden in­
corporarse, de una manera en sí conocida, en las formas de 
preparación farmacóuticas usuales, por ejemplo, en solucio-- 
nes, supositorios, tabletas o tisanas. La dosis unitaria,es, 
para los adultos, en el caso de aplicación por vía oral, de 
5 a 50 mg, la dosis imitaría preferida de 10 a 30 mg, la 
dosis diaria de 20 a 100 mg y la dosis diaria preferida de 
30 a 90 mg.
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REIVUrDICACIOLES

Los pimíos de invención propia, y nueva que se pre­
sentan para, que sean objeto de esta solicitud de Patente de 
Invención en España, por VELETE años, son. los que se reco­
gen en las reivindicaciones siguientes:

is.- Procedimiento para la preparación de nuevos _ 
derivados de 5,ll-dihidro-6H-pirido¿2,j-b^/l,l/bensodiazc- 
pin-6-ona de la fórmula, general

en la que R^ simplifica un. grupo alcohilo de cadena recta., o 
ramificado, con 3 a 12 átomos de carbono, un radical hidro- 
caroonado alifático insaturado, de cadena recta o ramifica­
do, con 3 a 20 átomos de carbono y 1 a 3 dobles enlace.s y/o 
un enlace triple, un grupo fenilalcohilo con 2 a 4 átomos 
de carbono en el radical alcohileno de cadena recta o rami­
ficado, el grupo mctilendioxibcncilo, un grupo clorobencilo; 
un grupo ináan-5(ó -3)-iLnetilo, un grupo fenilalquenilo 
con 2 a 4 átomos de carbono, un grupo cicloalcohilo con 5 
a 7 átomos de carbono, un grupo cicloalcohilaetilo con 3 a. 
10 átomos de carbono en el anillo cicloalcohílico, que even
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tualmente puede estar susituído en el anillo cicloalcohí- 
lico aderáis por un grupo Metilo, mi grupo morfolino-, Pirro 
ladino-, piperidino- o é-metilpiperazino-alcohilo con 2 6 3 
átomos de carbono en el radical alcohiieho, R^ significa un 
átomo de hidrogeno o el grupo metilo o etilo, y y R^, 
que pueden ser iguales o diferentes, significan átomos de. 
hidrógeno o grupos metilo o etilo, pudiendo representar 
también R-, el grupo metilo o etilo, siempre que R- y/o R, 
sean igualmente un grupo metilo o etilo, y do sus sales por 
adición de ácido farmacológicamente compatibles con ácidos, 
inorgánicos u orgánicos, caracterizado porque una 11-halo-- 
genoacetil-5,ll-dihidro-6H-pirido/2,3-b/ZL^á7-bcnzodiazc-. 
pin-6-ona de la fórmula general

R? 0 
!t

(II)

en la que R^ es como se ha definido arriba y Hal represen­
ta un átomo de halógeno, se hace reaccionar con una pipera- 
zina de la fórmula general

R?

H -  N N -

V p /
R/.

(III)

en la que R-̂ , y son como se han definido arriba, y,

en caso deseado, se transforma el compuesto así obtenido
7<%2-
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de lo. fórmula general I en sus sales por adición con áci­
dos inorgánicos u orgánicos.

25.- Procedimiento según la reivindicación 1&, ca­
racterizado porque la reacción se realiza-en un disolvente 
inerte, a temperaturas hasta el punto de ebullición del di­
solvente.

3-.- Procedimiento según, las reivindicaciones 15 
y 2&, caracterizado porque la reacción se efectúa en presen 
cia de un agente de fijación de halogenuro de hidrógeno, pu 
dióndose emplear como agente de fijación de halogenuro de^ 
hidrógeno tambión un exceso de la piperazina de la fórmula 
general III.

45.- Procedimiento para la preparación de nuevos 
derivados de 5,ll-dihidro-6H-pirido^/2,3-b7/TI,47bensodiaze- 
pin-6-ona. - '

Tal y como se ha ¿escrito en la Memoria que ante­
cede y con los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de VEINTITRES hojas escritas 
a máquina por una sola cara.

Madrid, 18. SEL 19 78
P.A.
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