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M E M O R I A  Í E S C H I P I I  V A
de una Patente de Invención a nombre des 

C.V. BOEHRINGBR & SOEHNE G.m.b.H, de nació 

nalldad alemana, domiciliada en MANNHEIM- 
WA1DHOP (Alemania) j por: ''PROCEDIMIENTO PA 

RA LA ELABORACION DE NUEVOS ESTERES DE 

N-(HIDROXIALQUIL)-NORIROPAROS O NORGRANAIA 
NOS, DB SUS SALES Y COMBINACIONES AMÓNICAS 
CUATERNARIAS''.

Hasta ahora no han sido descritos en la bibliogra­
fía loe esteres de N-(hidroxial<iuil)-nortropanoe o norgrana- 
tanos de la fórmula

5

;



en la que significan; R hidrógeno, halógeno o un resto alquilo 
alcoxi, alquilmercapto o trifuormetil, Y un resto cicloalquilo 
o fenil sustituido eventualmente de la misma manera, X hidróge­
no , hidroxilo o halógeno y Á un resto alquilo de cadena re ota\ v-'i <•

10 o ramificado con 2 átomos C por lo menos, y n es igual a 2 o  3*
Se descubrió que estas combinaciones tienen valiosas 

propiedades anticolinérgioas. Por ejemplo, frente al conocido 
áster del ácido bencílico de la N-(hidroxietil)-piperidina, di­
chas combinaciones son muy superiores en cuanto a la actividad 

15 antioolinárgica central y periférica y, además poseen un punto 
de ataque centrad específico*

la elaboración de los nuevos ásteres se realiza según 
los métodos corrientes de esterifioaoión. Un procedimiento pre­
ferente consiste en que a los N-(hidroxialquil)-nortropanos o 

20 norgranatanos de la fórmula

A—OH
(CH2) n

25

30

se les hace reaccionar con el halogenuro o con un áster alquili 
co inferior de un ácido fenilacetioo sustituido de la fórmula

R
Xt
C-COOHi
Y

la reaoción'.sk "realiza oon preferencia al oalor y, eveñtualmente, 
en presencia de catalizadores básicos. A los correspondientes 
N-(hslogenalquil)-nortropsnos o norgranatanos se les puede, no

I? <
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obstante, hacer reaccionar también con los ácidos fenilacéticoa 
libres sustituidos o sus sales alcalinas»

En el caso de que sea X = Hal, se tiene también la 
posibilidad de obtener loe,nuevos esteres por halogenación pos- 
terior de combinaciones con X => OH.

los N-(halogenalquil)-nortropanos o norgranatanos em­
pleados como productos de partida se obtienen por halogenación 
de los correspondientes N-(hidroxialquil)-combinaciones con cío 
ruros de ácidos inorgánicos (por ejemplo cloruro de tionilo, 
triborauro de fósforo). Pero en esta halogenación pueden formar­
se también la^ N-espirocombinaciones isómeras del tipo

V

(OHgJn

Hal®

según hemos descubierto, estas N ,N-alquilen-combinaoiones cua-
•»

ternarias pueden traspasarse asimismo, sorprendentemente a los 
correspondientes ésteres de los N-(hidroxialquil)-nortropanos o 
norgranatanos, por reacción oon los ácidos fenilacétieos susti­
tuidos •

los N-(hidroxialquil)-ñorgránatenos o nortropanos em­
pleados como sustancias de partida se obtienen de preferencia 
por reducción Wolff-Kishner de las correspondientes N-(hidroxial 
quil)-norpseudopeletirinas o nortropinonas, que son fácilmente
aooesibles a través de la síntesis alcaloidea.de Robinsón-Schópf 

« » - * • 
a partir dá 'aminas íf N-A-OH, de ácido acetendioarboxílico y

r  fa

glutardialdehido o succindialdehido.

___i-



los nuevos ásteres de los N-(hidroxialquil)-nortropanoe 
o norgranatanos pueden traspasarse como de costumbre a sus sales . 
-de^referencia los hidr o cloruros- o también a las sales amónicas 
cuaternarias. i. '
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1.) Ester del ácido bencílico del N-( ñ -hldroxietil)~norgranatano 
Variante_A¿
a) 200 g de solución de glutardialdebido al 25# se mezclan 

con uan solución de 73 g de ácido acetondicarboxílixo,
30.5 g|de etanolamina y 28,2 g de acetato sódico (trihi 
drato) en 1250 mi de agua. El preparado se gradúa en pH3 
y se le deja reposar durante 3 días a temperatura amblen 
te. luego se calienta al baño maría durante 2 horas, se 
aloallniza con lejía de sosa concentrada y se extrae va-

■ rias veces con cloroformo. Al extracto se le seca, se le ,
*

concelrtra, y se destila el residuo. Se obtienen 48,1 g 
de N-(j3 -hidroxietil)-norpseudopeletirina del punto de 
ebullición 0,3 160-163® (rendimiento* 52,5$)* La base se

1 4
solidifica y después de la recristalización a partir de 
éter de petróleo, funde a 45a» Punto de fusión del hidroe 
cloruro (después de la recristalización a partir de una 
mezcla de dioxano y alcohol)* 225a. >

b) 73,4 g (0,4 moles) de N-(j? -hidroxietil)-norpseudopele 
tirina se calientan lentamente hasta 250a, con remoción 
constante simultánea, con 88 g de hidrato, de hidracina „
al 85$, 80 g de hidroxido potásico y 500 mi de triglicol 

• i » • • . ■
dejando de paso destilarse al vacío (15 mm) las sustan­
cias volátiles. La destilación nuevamente repetida arroja
46.6 g de N-( -hi dr o xie til)-ñor grana taños del punto de
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ebullición Q^g 110-1202 (rendimiento: 69,1$); la sustan 
cia se solidifica y después de la recristalización a 
partir de éter de petróleo, funde a 44-462} el hidrodo 
ruro funde a 205-207s (a partir de isopropanol).

V- -*1 • . '
c) 33,9 g de N-(0 -hidroxietil)-norgranataño y 48,4 g de 

metilester del ácido bencílico se calientan con 0,5 g 
de sodio a una presión de unos 30 mm, durante 3 horas 
hasta 802 y, durante 7 horas, hasta 1302, aspirando de 
paso las sustancias (Imetanol!) fácilmente volátiles que 
se desprenden. Después de enfriarse se mezcla al prepa­
rado <|on un poco de ácido clorhídrico 6n y se agrega 
éter, Á1 agitar se precipita de forma cristalina el hi- 
drocloruro del áster del ácido N-( $ -*hidroxietil)-norgra 
natano-bencílico (64,3 g); después de la recristalización 
a partir de isopropanol, esta sal funde a 201-2032.

Variante J3¿
a) 25,47g de N-(^ -hidroxietilj-norgranatano se disuelven 

en 6p mi de benzol y, bajo enfriamiento con hielo, se 
agregan a gotas 19,5 g de cloruro de tionilo en 30 mi 
de benzol. Se calienta durante 30 minutos en reflujo, 
se deja enfriar y se aspira el hidrocloruro precipitado 
del N-(/3 -cloretil)-norgranatano. Después de la recris­
talización a partir de isopropanol, se obtienen 23,0

g de hidrocloruro del punto de fusión de 237-2382} ren­
dimiento: 80,5$«

b) 22,4 g de N-( # -cloretil)-norgranatano, 27,4 g de ácido 
bencílico y 13,8 g de carbonato potásico se calientan• i .* •

•  *  ,durante 3 horas a una presión de 12 mm hasta 1402, A
continuación se extrae la mezola con alcohol caliente,

i-

i
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se la filtra para separarla de los residuos insolubles • 
y se concentra el filtrado* El residuo se separa por ebu 
Ilición con ácido clorhídrico 2n, se le extrae con éter
para eliminar las sustancias neutrales» se alcaliniza

• \

la solución acuosa y se agita con éter. Por concentra­
ción de la solución etérea se obtienen como producto 
en bruto líquido 8 g (=21,1$) de ester del ácido 
N-($ -hidroxietil)-granatan-bencílico* Con ácido clorM

»

drico etéreo se obtiene el hidrocloruro del punto de fu­
sión de 201-2028, el cual es idéntico a la sal prepara­
da según la variante A. 

t
2*) Ester del ácido bencílico del N-( tí -hidroxipropil)-norgrana 

taño
Variante Ai
a) 200 g de solución al 25$ de glutardialdehido, 37,5 g de 

Y -hidroxipropilamina, 73 g de ácido acetondicarboxíli- 
oo y 28,2 g de aoetato sódico (trihidrato) se disuelve 
en 1250 mi de agua. Se trabaja lo mismo oomo se explica 
en el ejemplo 1 A a) y se obtienen 69,3 8 de N-($ -hidro 
xipropil)-norpseudopeletirina del punto de ebullición 
q >2 153-1588 (rendimiento! 70,2$). La sustancia se soli 
difica y después de la recristalización a partir del 
éter de petróleo, funde a 57—59®» después de la recris­
talización a partir de isopropanol, el hidrocloruro fun 
de a 197-199».

b) 39,5 8 (0,2 moles) de N-( V -hidroxipropil)-norpseudo 
peletlrina se oalientanlentamente hasta 250» con remo­
ción simultánea constante con 44 g de hidrato de hidra- '
r

ciña al 85$ 40 g de hidróxido potásico y 250 mi de tri- . 
glicol. Al mismo tiempo se destilan las sustancias li-

*
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geramente volátiles, sobre todo agua. Despula del enfria­
miento se agregan 500 mi de agua y se extrae tres veces con 
200 mi de cloroformo. Al extracto se le seca con sulfato sc> 
dico, se le concentra, y al residuo se le destila. De esta 
manera se obtienen 26,6 g de N-( Y -hidroxipropil)-norgrana 
taño del punto de ebullición 100-1102 (rendimiento* 
73>5$)« Da sustancia se solidifica al enfriarse, pero se 
.funde por debajo de 202. Después de la recristalización a 
partir de dioxano bajo adición de un poco de alcohol, el 
hidrocloruro funde a 160-1622.

c) 18,3 g dte N-(í -hidroxipropil)-norgranatauo y 36,3 g de 
metilester del ácido bencílico se calientan con 0,3 g de 
sodio durante 10 horas hasta 1302, y de paso se aspira el 
metanol que se va desprendiendo, con una presión de unos 
15 mm. El producto de la reacción enfriado se agita con 
ácido clorhídrico diluido y éter durante tanto tiempo, has-

j

ta que toda la sustancia haya pasado a solución. El extrae 
to etéreo se aparta. La solución clorhídrica se alcaliniza 
con solución amoniacal acuosa, y se agota con éter. A es­
te extracto etéreo se le seca, se le concentra, y al Resi­
duo se le destila. De esta menra, se obtienen 23,4 g de és- : 
ter del ácido N-(í -hidroxipropil)-norgranatano-bencílico 
del punto de ebullición ^  g  227-2502 (rendimiento* 59,4$). 
Después de la recristalización a partir de isopropahol, el 
hidrocloruro funde a 184-1852.

Variante_B
a) 45,4 g d e  N-(Y -hidroxipropil)—norgranatano se.disuelve

en tío mi de benzol absoluto, y a 5-102 se agrega a gotas,
/ con remooión simultánea, en el transcurso de 30 minutos



una solución de 35 g de cloruro de tionilo en 50 mi de f: 
benzol* Después se calienta durante una hora en reflujo, 
después del enfriamiento se aspira la sustancia precipi­
tada) se la lava con éter y se la seca* Se obtienen de 

. '"' este modo 44»8 g de hidrocloruro del N-( Y -clorpropil)-nor 
grenatano (rendimiento: 76fe). Después de la recristaliza­
ción a partir de isopropanol, la sal funde a 224-2252. Pa- -j; 
ra obtener la base libre se disuelve la sal en agua, se

»

alcaliniza la solución con lejía de sosa y se la agota con
éter. Después de concentrar el extracto etéreo seco y de la
subsiguiente destilación de 1 residuo, se obtiene el 

r
M!-( í -clorpropil)-norgranat8no del punto de ebullición 
16 139-1422. x
23.8 g de N-(í -clorpropilj-norgranatano se calienta con
22.8 g de ácido bencílico y 13,8 g de potasa, durante dos 
horas a una presión de 12 mm, hasta 135-1402. Después del 
enfriainiento se separa con etanol por ebullición, se fil­
tra para separarlo de las sales no disueltas y se concen- 
tra el filtrado. El residuo se separa con ácido clorhídri­
co diluido por ebullición, la solución clorhídrica se ex­
trae con éter para eliminar las materias neutrales, se la 
alcaliniza con lejía de sosa y se la vuelve a agitar otra 
vez con éter. Este extracto etéreo se seca y concentra.
De este modo se obtienen 5 g de áster del ácido lí-( Y -hidro 
xipropil)-norgranatan-bencílico (rendimiento: 12,7#)} la 
base funde a 91-91*52 después de la recristalización a par­
tir de éter de petróleo. El hidrocloruro' que se obtiene de 
ahí,', del punto de fusión de 184-185®, es idéntico al hidro-

r

cloruró obtenido según el método A c).
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Variante^C^ ;
a) En 14,2 g de N-( í *-hidroxipropil)-norgranatano en 80

mi de cloroformo se agregan a gotas despacio, bajo en-
friamiento simultáneo con hielo, 47 g de tribrorauro
de fósforo, y a continuación se calientan durante una
hora en reflujo* Después del enfriamiento se agrega len
tamente agua en exceso, y después lejía de sosa hasta
la reacción débilmente alcalina* Luego se extrae el pre
parado con cloroformo. Con la concentración del extrae
to de cloroformo se obtienen 14,7 g de bromuro sóli- 

K
do de N,N-trimetilen-norgranatano (rendimiento: 77,Oj£), . 
el cual después de la recristalización a partir de iso 
propanol, funde a 242® bajo descomposición*

b) 10,5 g de bromuro de N,N-trimetilen-norgranatarfo y 10 g ' 
de ácido bencílico se calientan en reflujo durante tres 
horas en 100 mi de alcohol. A continuación se destila
el alcohol y a la masa solidificada de forma vitrea se 
la hace cristalizar por frotamiento con acetona. Luego - 
se la filtra y se la vuelve a lavar con acetona. De es­
ta manera se obtienen 16,2 g de áster del ácido 
N-(Y -hidroxipropil)-norgranatan-bencilico en forma 
del hidrobromuro. La sal funde a 173-175® después de 
la recristalización a partir de isopropanol.

3.) Ester del ácido bencílico del N-( |3 -hidroxietiD-nortropano 
a) 52,7 g de 2,5-dietoxi-tetrahidrofurano se calienta con 

600 mi de ácido clorhídrico 0,ln durante 30 minutos
• ,í

hasta 75a con remoción simultánea . El hidrolizado 
así obtenido se agrega a una solución de 45 g de áci­
do acetondicarboxílico, 19 g de etanolamina y 100 g de
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acetato sódico-trihidrato en un litro de agua. Se deja 
reposar el preparado durante tres días a temperaturas 
ambiente. Después se gradúa el valor pH en unos 4 por 
adición de áoido clorhídrico 6n y se calienta durante 
una hora hasta 902. Después se alcaliniaa con lejía de 
sosa, se extrae con cloroformo, se seca y concentra el : 
extracto y se destila el residuo. Se obtienen 23,7 g 

(= 42,7$) de N-((3-hldroxietil)-nortropinon-(3) del punto 
de ebullición 0í2 130-135®.

b) 67 g de N-(P -hidroxietil)-nortropinon-(3) se oalienta 
despaíio hasta 2502 con remoción simultánea, con 80 mi 
de hidrato de hidracina, 8 mi de agua, 80 g de hidróxi- 
do potásico y 500 mi de triglicol, y al mismo tiempo 
se destilan las sustancias fácilmente volátiles mediante 
un refrigerador descendente. El residuo se deslie con 
agua y se extrae con cloroformo. El extracto se lava

j  .
.i

con agua, se seca y concentra y se destila al residuo.
Se obtienen de este modo 40,3 g (*?65,9$) de N-(&-hidro 
xietil)-nortropano del punto de ebullición ^  .112-1182,
El hidrocloruro funde a 158-1602 después de la recrista­
lización a partir de isopropanol.

o) . 31 g de N-( f) -hidroxietil)-nortropano se disuelve en
\ » ,

150 mi de benzol absoluto y lentamente se agregan a go­
tas 40 g de cloruro de tionilo en 50 mi de benzol, man­
teniendo de paso la temperatura en 102. a  continuación 
se calienta durante 30 minutos en reflujo, se aspira la 
sustancia precipitada y se la lava con éter..Se obtiene 
3¿,3 g (=91,1$) de N-(P -cloretil(-nortropano en forma 
de hidrocloruro| puntp de fusión 235-237® (a partir de

/
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isopropaaol)•

d) Una mezcla de 25 g de ácido bencílico y 6,1 gramos de
hidróxido potásico en 100 mi de alcohol se calienta en re-; 
.flujo durante 30 minutos y se la concentra a sequedad*
Se agregan 21,1 g de hidrocloruro de N-(-cloretil)-nor 
tropano, y durante 3 horas se calienta hasta 1402; luego 
se añaden 150 mi de butanol se calienta en reflujo duran- 

• te 5 horas, se aspira en caliente del cloruro potásico 
precipitado y se echa un poco de éter al filtrar. Se pre- ; 
oipitan 31»4 g (=78,3$) de áster del ácido bencílico del 
N-( -hldroxietil)-nortropano en forma de hidrocloruro; 
punto de fusión 181—183® (a partir de isopropanol)

Ester del ácido bencílico del N-(g -hidroxipropil)-norgranatano 
a) Se disuelven en 1250 mi de agua 73 g de ácido acetondicar- 

bosílico 37,5 g de l-aminipropanol-(2) y 28 g de acetato 
sódicotrihidrato, se agregan 200 mi de solución acuosa al 
25$ de glutardialdehido, se gradúa en pfí 3-4 por adición, 
de ácido clorhídrico concentrado y se deja reposar el pre 
parado durante tres días a temperatura ambiente* A continua 
ción se alcaliniza con lejía de sosa concentrada, se ex­
trae con cloroformo, se seca el extracto con sulfato sódi­
co, se le concentra, y se destila el residuo. Se obtienen 
54,4 gramos (=55,2$) de N-(/)-hidroxipropil)-norpseudopele 
tirina del punto de fusión Q ^ 130-1358. La sustancia se 
solidifica y funde a 37-39® después de la recristalización 
a partir de éter de petróleo*. El hidrocloruro funde con des 
composición a 2102 después de la re cristalización a partir 
de e'tanol.
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b) 98,6 g N-( j} -hidroxipropil)-norpseudopeletirina, 80 mi í; 
de hidrato de hidracina, 10 mi de agua, 84 g de hidroxi- ; 
do potásico y 500 mi de triglicol se calientan lentamen- ’

, te hasta 2402 con'remoción simultánea. El producto de la 
reacción se deslie con agua y se le agita con clorofor­
mo. Al extracto con cloroformo se le lava con agua, se 
le seca y concentra y se destila el residuo. Se obtienen
60.8 g (=66,356) de N-( $ -hidroxipropil)-norgranatano del 
punto de ebullición 0,2 96-982.

o) Según el método descrito en el ejemplo 3 c), por actua­
ción de cloruro de tionilo sobre el N-(0 -hidroxipropil)- 
norgranatano se obtiene como hidro cloruro el N~(j3 -clor 
propil)-norgranatano del punto de fusión de 194 - 196*
(a partir de dioxano (alcohol) en un rendimiento del 
72,7$.

d) Segú$t el método descrito en el ejemplo 3 d), del
N-( $ -hidroxipropil)-norgranatano y de bencilato potási__ 
co sé obtiene un rendimiento del 65,8$ el hidrocloruro

del A - ( j 3  -hidroxipropil)-norgranatan7 éster del • 
ácido bencílico punto de fusión 204-2068 (a partir de 
Isopropanol o de dioxano/alcohol).

5»), Acetato de difenilo del N-(-hidroxietil)-norgranatano
16.9 g de N-($ -hidroxietil)-ñorgranatano se calientan 
con 23,1 g de cloruro difenilico del ácido aoético en 
100 mi de piridina durante 8 horas en reflujo. Seguida­
mente se destila la piridina y se hace cristalizar el re-, 
siduo por trituración con acetato etílico. Sé obtienen

r  ,

de esta manera 32,3 g ( - 80,7$) ¿Le éster en forma de ! 
hidrocloruro. Después de la recristalización a partir

;
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de acetato etílico con adición simultánea de isopro- 
panol, la sustancia funde a 148-1502. ;

6.) Ester del ácido fenilciolohexilglicollco del N-( B-hidroxie l 
till-norgranatano ¿ '

25 g de ácido fenilciclohexilglicolico y 6 g de hidro 
xído potásico se disuelven en 100 mi de etanol y se ca- i 
lientan durante 30 minutos en reflujo. Después se oon- 
centran a sequedad. La sal obtenida de esta manera se 
calienta durante 3 horas hasta 1402 con 22,3 g de hidro , . 
cloruro de N-( $ -cloretil)-ñorgranatano. El produoto 
de ldT reacción solidificado por completo se calienta 
todavía durante 6 horas en butanol n bajo reflujo y al 
cloruro potásico precipitado se le aspira en caliente.
Se deja enfriar el filtrado y se añade un poco de éter.
De esta manera se obtienen 22,4 g (=53,1$) de áster en
forma de hidrocloruro. Después de la recristalización./ ^
a partir de butanol n bajo adición de éter la sustan­
cia-funde a 202-2048.

7») Ester del ácido fenilciclohexilglicolico del N-(í -hidroxi - 
propi1-norgranatano

12.3 g de H,N-(trimetilen-bromuro de granatanio) cfr. • 
ejemplo 2 0 a) y 11,7 g de ácido fenilciclohexilgli­
colico se calientan en 100 mi de etanol durante 5 horas 
bajo reflujo. A la solución obtenida se la concentra | 
y el residuo solidifica en forma cítrea. Se le recoge 
en acetona y se deslie con éter. Se obtienen ahí en 
fqjqpa cristalina 13,3 g (=55,4$) de áster en forma de 
ñidrobromuro. Después de la recristalización a partir 
de isopropanol, la sal funde a 205-2072»

i
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8 •) Ester del ácido p-metilbencilico del N-( fi -hidroxietil)-norgra - 
natano
a) A base de 43 g de p-bromotoluol, de 14 g de bromuro etili

oo y de 8,7 g de magnesio en 300 mi de éter se prepara una, ***' i-
*. solución de p-metilfénilmagne si obromuro. A esto se agrega 
a gotas una solución de 66 g de áster metílico del ácido 
fenilglioxílico (org.Synth., Coll Volumen I, página 241) 
y a continuación se calienta durante 5 horas bajo reflujo 
Seguidamente se añaden 50 mi de agua y tanto ácido clorhí­
drico diluido como sea necesario para la disolución del 
precipitado. Se separa la solución etérea, se la lava con 
agua, solución de bicarbonato sódico y otra vez con agua 
se la seca y concentra. En la destilación fraccionada del 
residuo, después de una cabeza de menor punto de ebullición 
(unos 20 g), se obtienen 45,5 g de metilester del ácido 
p-metilbencílico del punto de ebullición 160-175®.
La sustancia no solidifica y funde a 96-98® después de la 
recristalización a partir de éter de petróleo.EL Vendimien 
to es del 70,9#»

b) . 23» 2 g de N-( (3 -hldroxietil)-norgranatano, 35 g de me til
ester del ácido p-metilbencílico y 0,2 g de sodio se ca­
lientan durante 10 horas hasta 120® a una presión de 25 mm 
Luego se recoge el preparado con ácido clorhídrico 6n y 
oon éter, separándose entonces una sustancia aceitosa. Esta 
sustancia puede obtenerse en forma cristalina cuando se la 
deslíe con un poco de acetona y se la tritura. Por aspira- 

. ción se obtienen 34,6 g de éster del ácido p-metilbenníli 
co del N-( f> -hidroxietilj-norgranatano en forma de hidro- 
cloruro del punto de fusión de 195-197® (después de la re-
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cristalización a partir de isopropanol) 5 el rendimiento 
es del 58,6$. !

9.) Ester del ácido p-clorbencílioo del N-(-hidroxietil)-norgra- ■ 
natano
a). Según el método descrito en el ejemplo 8 a). empleando 

p-clorobromobenzol se obtiene el metilester del ácido 
p-clorbencílico como líquido oleoso del punto de ebulli- 

. ción 174-1802 en un rendimiento del 81,5$ 

b) 33»9 S (0,2 moles) de N~($ -hidroxietil)-norgranatano,
55>3 g (0,2 moles) de metilester del ácido p-clorbencí- 
lico y *0,3 g el® sodio se calientan durante 8 horas hasta 
1402 a una presión de 15 mm. Después del enfriamiento se 
deslíe el preparado con 80 mi de ácido clorhídrico 6n 
y 40 mi de éter y se agita durante 3 horas. El éster del 
ácido p-clorbencil del 2T-( jj -hidroxietil)-norgranatano 

• se obtiene entonces en forma cristalina como hidrocloruro 
y se le aspira. Rendimiento 21,1 g ( = 25»4$), punto de 
fusión 200-2012 (después de la recristalización a partir 
de etanol)•

10») Clordifenilaoetato de N-(fl -hidroxletil)-norgranatano
En 400 mi de tetracloruro de carbono se disuelven al ca­
lor 12 g de hidrocloruro de éster del áoido N-( |3 -hidroxie 
til)-norgi’anatan-bencílico. A la solución que hierve en 
reflujo se le agregan lentamente a gotas 10 mi de cloruro 
de tionilo, con lo que pasa a solución el producto de par­
tida que pudiese no haberse disuelto todavía, y se sigue
calentando durante otras 3 horas. Después se destila el

• í- > ‘

tetracloruro de carbono y el cloruro de tionilo en exce­
so y al residuo se le recristaliza a partir de acetato

y
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de etilo. Se obtienen 9»3 g de acetato clordifenílico 
de N-(P -hidroxietil)-ñorgranataño en forma de hidroclo­
ruro del pmato de fusión de 127-129®; el rendimiento es 
#del 74,2$ del teórico.
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_______  N O T A  _________

Se reivindica como nuevo y de propia invención

1♦- Procedimiento para la elaboración de nuevos 
esteres de N-(hidroxialquil)-nortropanoe o norgranatanos, : 
de sus %ales y combinaciones amónicas cuaternarias, carao ; 
terizado por la fórmula general

en la que significan:
R Hidrógeno, halógeno o un resto alquilo, aloo 

xi, alquilmercapto o trifluormetil,
Y un resto fenil o cicloalquilo sustituido 

eventualmente de la misma manera,
X hidrógeno, hidroxilo o halógeno 
A un resto alquilo ramificado o de cadena rec 

ta, con 2 átomos C por lo menos, y 
* ̂ n = 2 ó 3 caracterizado porque, 

a los N-(hidroxialquil)-nortropanos o norgranatanos de 
la fórmula

í



(CH2)n V

en la que A y n tienen el significado anterior*
430 o a las N-(halogenalquil)-combinaciones ó N,N-alquilen-combina­

ciones ,que pueden obtenerse de ahí por halogenación, se les hace 
reaccionar con ácidos fenilacétioos sustituidos de la fórmula

435

440

.// %
X1
•C-COOH
1
Y

en la que R, X y Y tienen el significado anterior, o 
sus derivados funcionales, después de lo cual en caso dado se con 
vierte X posteriormente en un átomo de halógeno y a los esteres 
obtenidos se ljes traspasa en caso deseado a sus sales o combinado 
nes amónicas cuaternarias*

2.- "PROCEDIMIENTO PARA LA ELABORACION IDE NUEVOS ESTE­
RES . RE N-(HIDROXIALQUIL )-N0RTR0PAN0S 0 NORGRANATANOS, DE SUS SA­
LES Y COMBINACIONES AMONICAS CUATERNARIAS".

Tal como se describe y reivindica en la presente Memo­
ria Descriptiva que oonsta de diecisiete hojas escritas a máquina 
por una sola oara.
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