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MEMORIA DESCRIPTIVA

Este invento se re fiere  a nuevos compuestos de 

dibenzociclohepteno y a un procedimiento para su síntesis. 

Más particularmente, los nuevos compuestos de este invento, 

farmacéuticamente ú tiles, son los compuestos de dibenzocl-

5. clohepteno que presentan un grupo amino en la  posición 5.

Todavía más particularmente, los nuevos compuestos farmacéu­

ticamente ú tiles tienen la  fórmula general
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donde

R y R' significan hidrógeno, halógeno, a lk ilo , t r i -

fluorometilo, alooxi, a lk ilt io , acllo , sulfamilo 

o alk llsu lfam ilo ;

R sign ifica  hidrógeno o (eventualmente substituido 
1

por grupos alcoxi, amino o fon ilo ) a lk ilo ; y

Rg sign ifica  hidrógeno, c ic loa lk ilo , a lk ilo  (even­

tualmente substituido por grupos alcoxi, amino 

o fen ilo ) o acilo ;

o bien

Rj y R2 están ligados entre s i, con formación de un ani­

l lo  heterociclico de 5 o 6 miembros, eventualmen­

te a lk il-substitu ido.
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También se incluyen en este invento las sales de 

adición ácidas de los compuestos de la  fórmula I<

T31 anillo aromático de los compuestos de la  

fórmula I  antes expuesto puede estar substituido por uno 

o más átomos de halógeno, en particular por cloro o bromo; 

por grupos a lk ilo , en particular por giupos de alk ilo  in­

fe rio r con 7 átomos de carbono a lo sumo, como metilo o 

etilo ; por grupos alcoxi, en particular grupos alcoxi infe­

riores con 7 átomos de carbono a lo sumo, como metoxl o 

etoxi; por grupos a lk ilt io , en particular grupos de 

a lk ilt io  in ferior con 7 átomos de carbono a lo sumo, 

como m etiltio; por grupos acilo, en particular por alcanoilo 

in ferior, fen il-a lcanoilo  in ferior o a lk ilsu lfon ilo  infe­

r io r  con 7 átomos de carbono a lo  sumo, no contando los  

átomos de carbono del giupo fen ilico , como acetilo, 

behzoilo o metilsulfonilo; por sulfamilo; o por a lk ilsu lfa -  

milo, en particular alkilsulfam ilo in ferio r con 7 átomos de 

carbono a lo sumo, como metilsulfamilo.

TB1 substituyente básico de la  fórmula

/i
-N

\
R,

existente en la  posición 5 del compuesto de dibenzociclo- 

hepteno de la  fórmula I  presenta de preferencia uno de los
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significados que se exponen a continuación: e l grupo amino 

libres cicloalkllamino (en cuyo caso e l ciclo está ligado, 

directamente o por medio de una cadena alkilénica provista 

de 7 átomos de carbono a lo sumo, con el nitrógeno), en par- 

5* ticu lar cicloalkllamino in ferior, como ciclopropilamino, 

N-(ciclopropilmetil)-am ino, ciclobutílamino, N*-(ciclobu- 

tile til)-am ino , ciclohexilamino, etc.s alkilamino in ferior, 

en particular motil-, e t i l - ,  p rop il-, isoprop il-, b u t il-,  

pentil- o hexil-aminos fenilalkilamino in ferior, en p a rti- 

10. cular bencllaminos un grupo alkilamino in ferio r substituido 

por grupos amino, alkilamino in ferior o d i(a lk ilo  in fe r io r )-  

-amino, en particular dlmetilaminoetilamino, monometilamino- 

propllamino, dimetilaminopropilamino; dialkilamino in ferior, 

en particular dimetilamino, dietilamino, metiletilamino o 

15. metilbutilamino s alk ilo  in fe r io r -fen il-a lk ilo  in fe rio r-

-amino, como metilbencilaminos d i- (fe n il -a lk i lo  in fe r io r )-  

-amino, en particular dibencilamino; o grupos de dialkilam i­

no in ferior, cuyos radicales n lk ilicos pueden lleva r a su 

vez substituyentes básicos, en particular di-(dimetilamino- 

20. propil)-amino o di-(metilaminopropil)-amino. El substituyen- 

te básico en posición 5 puede lleva r también un gmpo ac ilo , 

por ejemplo un radical alcanoilo in ferio r con 7átomos de 

carbono a lo  sumo (como ace tilo ), como formilo, acetilo, 

un radical fen il-a lcanoilo  in fe rio r con 7 átomos de carbono
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a lo  sumo ou la  posición alcanoilica in ferior, ta l como 

benzoilo, fen il-acetilo , o un radical carboalcoxi in ferior, 

como carbometoxi, carboetoxi, carboisopropoxi, en e l radical 

carbamllico. Como ejemplos en los que los radicales R̂  y 

5. Rg están ligados con el átomo de nitrógeno formando un radical 

heterociclico substituido o insubstituido pueden aducirse: 

piperidino, piperazino, pirrolidino, morfolino y tiamorfolino, 

así como los correspondientes grupos substituidos por a lk ilo  

in ferior, como metil-piperidino.

10. Asi pues, un grupo preferido de los compuestos do la

fórmula I  es el de aquéllos en los que R y R' son hidrógeno, 

halógeno, alk ilo in ferior, trifluorom etilo, alcoxi in ferior, 

a lk ilt io  in ferior, alcanoilo in ferior, fen il-alcanollo  

in ferior, sulfamilo, alkilsulfam ilo in ferior o a lk llsu lfo -  

15* nllo in ferior, R̂  es hidrógeno, alk ilo  in ferior, alcoxi

in ferio r-a lk ilo  in ferior, amlno-alkilo in ferior, alkilam i- 

no in fe rio r-a lk ilo  in ferior, d i- (a lk ilo  in ferior)-amino- 

-a lk ilo  in ferior, fen il-a lk ilo  in ferio r o alk ilo  in fe rio r- 

-fe n il-a lk ilo  in ferior, y Rg es hidrógeno, cicloalk ilo  

20. in ferio r, a lk ilo  in ferior, alcoxi in ferio r-a lk ilo  in ferior, 

amino-alkilo in ferior, alkilamino in ferio r-a lk ilo  in ferior, 

d i- (a lk ilo  inferior)-am ino-alkilo in ferior, fen il-a lk ilo  

in ferior, a lk ilo  in fe rio r-fen il-a lk ilo  in ferior, alcanoilo 

in ferior, fen il-a lcanoilo  in ferior, carboalcoxi in ferior o 

25. carbamoilo, o bien R-¡ y Rg están ligados entre s i, con forma­

ción de un anillo de 5 o 6 miembros, que puede estar substi-



tuldo por a lk ilo  in ferior y/o contener otro átomo más de 

nitrógeno, oxigeno o azufre.

Un representante particularmente interesante de los  

compuestos de la  fórmula I  es la  N-pentil-5H-dlbenzo¿a,d7- 

-oiclohepten-5-amina.

El procedimiento de este invento consiste en hacer 

reaccionar un compuesto de la  fórmula general

I I

donde

X es halógeno (en particular, cloro o bromo) 

o un grupo hidroxi que está esteriflcado con 

un ácido sulfónico, mientras que

R y R' tienen e l mismo significado que se ha expuesto 

antes,



con una amina áe la  fórmula general

3^14

HN

Ri
I I I

5.

donáe

R̂  y Rg tienen el mismo significado que antes,

10.
en introducir en el producto de la  reacción, s i se desea, 

radicales R-¡ y/o Rg distintos de hidrógeno, y s i se quiere, 

en convertir en una sal la  amina obtenida.

Los compuestos do partida de la  fórmula I I  pueden 

15. prepararse a partir de derivados correspondientes, substituidos 

en posición 5 por e l grupo hidroxilo, mediante reacción con un 

agente halogenante (como, por ejemplo, e l cloruro de tionllo  o 

el tribromuro de fósforo) o con un derivado reactivo del 

ácido sulfónlco (por ejemplo, cloruro de p-toluensulfonilo 

20. o cloruro de metansulfonilo)., A su ves, los compuestos que

llevan en posición 5 un grupo hidroxilo se preparan de manera ya 

conocida mediante reducción de la s  cetonas correspondientes.
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La reacción del compuesto de la  fórmula I I  

con la  amina de la  fórmula I I I  puede efectuarse en presencia 

o ausencia de disolventes. Al actuar en presencia de un d i­

solvente, conviene emplear un disolvente orgánico inerte, 

como por ejemplo el benceno o el tolueno. La reacción se 

realiza convenientemente a temperatura elevada (por ejemplo 

entre unos 20 y unos 200SC). Según una modalidad preferida 

de realización del procedimiento de este invento, la  reac­

ción se efectúa en una gama de temperatura de 100 a 150SC 

(en particular, alrededor de 120SC). T3n este caso se emplea 

con ventaja exceso de presión, que puede ser, por ejemplo, 

de 5 a 20 atmósferas. T31 exceso de presión es sobre todo 

conveniente cuando se u t iliz a  una amina de la  fórmula I I I  

de peso molecular bajo. También se ha revelado conveniente 

introducir en exceso el componente amínico de la  fórmula II"*. 

este exceso puede lle ga r , por ejemplo, hasta 100 veces.

Los productos de la  reacción pueden aislarse  

con facilidad de manera ya conocida. Por ejemplo, se puede 

evaporar la  mezcla reaccional obtenida, recoger el.residuo 

en benceno y extraer con ácido (por ejemplo, ácido clorhí­

drico dilu ido) el producto de reacción deseado.

Los productos de este procedimiento pueden, en 

una u lte rio r etapa de elaboración, a lk ilarse  de manera co­

nocida con empleo de los agentes de alkilación usuales. De 

igual manera, con empleo de los agentes de aralkilación
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usuales, pueden introducirse radicales ara lk ilo . Mediante 

reacción con los correspondientes ácidos o derivados reac­

tivos de ácidos, pueden acilarse las aminas obtenidas. Me­

diante reducción de los compuestos acilamino obtenidos (por ejem­

plo, con hidruros de metal complejos, como el hidruro de l i ­

tio-alum inio), los radicales acilo introducidos pueden redu­

cirse a grupos a lk ilo . Cuando en los productos de este proce­

dimiento uno de los radicales y Rp, o ambos, representan un 

radical a lk ilo  alcoxi-substituidc, e l grupo alcoxi puede 

en una u lterior etapa del procodimicjto, ser substituido 

por halógeno (por ejemplo, mediante tratamiento con ácido 

bromhldrico a temperatura de ebullición o con oxicloruro 

fosfórico a temperatura de,reflujo). Los compuestos haloge- 

nados que se obtienen se hacen reaccionar a continuación 

con amoniaco o con aminas primarias o secundarias. Aminas 

apropiadas son, por ejemplo, las mono- o di-alkilaminas infe­

riores, como la  metilaminu, la  etilaminn, la  dimetilamina o 

la  dietilamina.

Los compuestos de dibenzociclohepteno obtenibles 

según este invento forman sales tanto con los ácidos inorgá­

nicos como con los ácidos orgánicos; por ejemplo, con los  

ácidos halohidricos (como el ácido clorhídrico y el ácido 

bromhidrico), con otros ácidos minerales (como el ácido 

sulfúrico, el ácido fosfórico y el ácido nítrico) y con 

ácidos orgánicos, como el ácido tartárico, el ácido c ítrico , 

el ácido oxálico, el ácido etansulfónico, el ácido toluensul-
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fónico, el ácido maleico, el ácido mandélico, etc. Sales 

preferidas son los halohldratos, en particular los clorhi­

dratos. Las sales de adición de ácidos se preparan de pre­

ferencia en un disolvente inerte, por tratamiento de la  

5* base con el ácido correspondiente.

Los compuestos de dibenzociclchepteno obtenibles 

segdn este invento presentan, además de marcado antagonismo 

para la  reserpina, actividad estimulante directa del s is ­

tema nervioso central. Por lo tanto, se los puede u t iliz a r  

10. como psicoestimulantes. Se los puede usar como medicamentos 

en forme de preparados farmacéuticos que contengan los com­

puestos, o sus sales, en mezcla con un vehículo farmacéutico 

orgánico o inorgánico, sólido o liquido, apto para aplicación  

enteral (por ejemplo, o ra l), percutánea o parenteral. Para 

15. componer los preparados pueden emplearse substancias que no 

reaccionen con los compuestos, como agua, gelatina, gomas, 

lactosa, almidón, estearato de magnesio, talco, aceites vege­

ta les, po lia lk ilenglico les, ja lea de petróleo o cualquier 

otro vehículo conocido que se use para la  preparación de 

20. medicamentos. Los preparados farmacéuticos pueden tener

forma sólida (por ejemplo, de pastillas , grageas, suposi­

torios o cápsulas), semisólida (por ejemplo, pomadas) o l i ­

quida (por ejemplo, de soluciones, suspensiones o emulsiones).

Si se desea pueden estar esterilizados y/o contener coadyuvan- 

25. tes, como agentes de conservación, agentes de estabilización,

humectantes o emulgentcs, sales para reducir la  presión osmótica
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o amortiguadores. También pueden contener, en combinación, 

otras substancias de utilidad terapéutica.

Los ejemplos que siguen ilustran el procedimiento de 

acuerdo con este invento. Todas las temperaturas están indi­

cadas en grados centígrados.

njUMPLO 1.

Se disuelven en 60 cc de tolueno 10,6 g de 

5-cloro-5H-áibenzo/a,d7ciclohepteno y se trata la  solución 

con 25 cc de metilnmina. A continuación se calienta la  

mezcla a 120S durante 20 horas, bajo presión de 20 atmósferas, y 

luego se concentra bajo presión reducida. Se disuelve el 

residuo en HC1 2-n y se elimina con benceno la  porción 

neutra. Se libera  la  base con le j ía  de sosa cáustica 

concentrada, se recoge la  base en cloroformo, se la  lava 

con agua, se la  seca y se la  concentra. Con ácido clorhídrico 

metanólico se convierte la  base bruta en el clorhidrato 

y se precipita éste con éter. Se obtiene clorhidrato de 

N-mctil-5H-dibenzo/á,d/'ciclohcpten-5-nminn, de punto de 

fusión 234-235C.

WHPLO 2.

Se calientan a 120S, bajo presión de 20 atmósferas 

y durante 20 horas, 20 g de 5-cloro-5H-dibenzo/á,d¡7ciclohepteno



=  12 =

521490

y 150 cc de isopropilamina. Se concentra la  mezcla reaccional 

bajo presión reducida y se la  sacude con ácido clorhídrico 

2-n y benceno. DI clorhidrato precipita en forma crista­

lin a  y es separado por succión y lavado con bencaio. Después 

5. de una recristalización  en metanol/éter, se obtiene c lo r- 

hid rato de N-propil-5H-dibenzo/a,d/ciclohepten-5-amina, de 

punto de fusión 220B.

DJ-EMPLO 3.

Se hacen reaccionar como en el ejemplo 2, 10 g
10.

de 5-cloro-5H-dibenzo¿a,d/ciclohepteno y 100 cc de n -butila - 

mlna. Después de una recristalización  en metanol/éter, se 

obtiene clorhidrato de N-butil-5H-dibenzo/a,d/ciclohepten- 

-5-amina, de punto de fusión 216-2173.

DJDMPL0 4.

15. Se calientan a 1203, bajo presión de 20 atmós­

feras y durante 15 horas, 20 g de 5-cloro-5H-dibenzo/a,d/ 

clclohepteno y 50 cc de hexilamina. Se evapora el exceso de 

hexilamlna y se destila  bajo presión muy reducida el resi­

duo de la  evaporación. Se obtiene N-hexil-5H-dibenzo/a,d/

2o. ciclohepten-5-amina, en forma de a ce ite  am arillo  y viscoso, 

que h ierve a 170-1753/0,05 mm de Hg.
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HJünPLO 5.

Se disuelven, en 100 cc de benceno 10 g de 5-cloro- 

- 5H-dibenzo/a,d/ciclohepteno, se trata la  solución con 

5 g de bencilamina y se la  calienta en reflu jo (806 apro­

ximadamente) durante 3 horas. Se sacude la  solución reaccio- 

nal.con ácido clorhídrico 2-n, lo  que hace que se precipite 

el clorhidrato de N-bencil-5H-dibenzo/a,d/-ciclohepten-5'- 

-amina. Después de una recristalización en metanol/éter, 

se obtiene un producto de punto de fusión 209-2106.

TEMPLO 6.

Se calientan a 1206, bajo presión de 20 atmósfe­

ras y durante 20 horas, 10 g de 5-cloro-5H-dibenzo/a,d/ciclo- 

hepteno en 100 cc de benceno con 25 cc de isopropilamina.

La elaboración fin a l como en el ejemplo 1 da clorhidrato 

de N-isopropil-5H-dibenzo/^,d/ciclohepten-5-amina, con 

punto de fusión de 192-1946 (después de recristalización  

en metanol/éter).

WMPLO 7.

Se calientan a 1206, bajo presión de 20 atmósferas 

y durante 20 horas, 15 g de 5-cloro-5H-dibenzo/á,d/ciclohep- 

teno,50 cc de benceno y 50 cc de butilamina te rc iaria . La 

elaboración fin a l como en el ejemplo 1 da clorhidrato de



N-t6rcibutil-5H-dibenzc/ï,d7ciclohepten-5-amina, de punto 

de fusión 2253 (después de recristalización  en metanol/éter).

BJEAÎPL0 8.

Se calientan a 120c, bajo presión de 20 atmósferas 

y durante 20 horas, 40 g de 5-cloro-5H*-dibenzo/a,d7ciclohep- 

teno y 100 cc de 3-dimetilaminopropilamina. La elaboración 

fin a l como en el ejemplo 1, da N-(3-dimetilaminopropil)-5H- 

dibenzo/a,d7ciclohepten-5-amina, en forma de aceite pardo 

y viscoso, que se destila  bajo presión fuertemente reduci­

da. La base pura se obtiene en forma de aceite amarillo y 

viscoso, que hierve a 148-1566/0,05 mm.

BJ13MPL0 9.

Se calientan a 1202, bajo presión de 20 atmósferas 

y durante 12 horas, 25 g de 5-cloro-5H-dibenzo/ñ,d7ciclo- 

hepteno con 80 cc de piperidina. Se evapora el exceso de 

piperidina y se purifica el residuo de la  evaporación direc­

tamente con óxido de aluminio (grado de activación I I ) .  La 

1-(5H-dibenzo/a,d7ciclohepten(5)-il)-piperidinn originada 

funde a 116-118S (después de una recrista lización  en meta- 

n o l). *E1 clorhidrato correspondiente funde a 1802.

BJBMPLO 10.

Se calientan a 1202, bajo presión de 20 atmósfe-



=  15 =
321490

r?.s y durante 12 horas, 20 g de 5-cloro-5H-dibenzo/ñ,d7- 

-cicloheoteno con 150 cc de 3-mctoxipropilamina. Se evapora 

bajo presión reducida e l exceso de 3-metoxi-propllamina, se 

recoge el residuo en cloroformo y se le  elabora como en el 

5. ejemplo 1. Se disuelve en éter la  N-(3-metoxipropil)-5H-diben- 

zo/a,d7ciclohcpten-5-nmin-i. bruta, oleosa, y se la  transfor­

ma, per paso de deido clorhídrico gaseoso, en el clorhidrato, 

que funde a 1985.

TUT.ÍTLO__11.

10. Se disuelven en 250 cc de cloroformo 20 g de

5-cloro-5H"dibenzo/a,d7ciclohepteno y luego se introduce 

dimetilamina. Al cabo de 5 horas se concentra la  mezcla- 

reaccional y se la  elabora segdn las indicaciones del ejem­

plo 1. Se obtiene N,N-ái:aetil-5K-dibenzo/a,á7ciclohepten-

15. -5-amina, que, después de recristalización en metanol/agua,

funde a 116-1175. IRl clorhidrato funde a 203-203,5& .(después 

de recristalización en metanol/éter).

WMPLO 12.

2^ Se calientan a 1205, bajo presión de 20 atmósfe­

ras y durante 12 horas, 20 g de 5-cloro-5H-dibenzo/á,coci­

d o  hepteno con 100 cc de dietilamina. Se concentra bajo pre­

sión reducida y se distribuye la  mezcla entre agua y cloro­

formo, ajustando la  fase acuosa a pH 12 con le j ía  de sosa
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cáustica concentrada. Después de la  elaboración f in a l como en

e l ejemplo 1, se obtiene N ,N -dietil-5H -dibenzo/a,d7ciclohep-

ten-5-amina en forme de aceite ro jo . Se disuelve éste en benceno

se l e  p u r ific a  en 200 g de óxido de aluminio (grado de activac ión

I I )  y a continuación se destila  bajo presión reducida. El punto 
5.

de ebullición, a 0,05 mm de Hg, es de 125&. El destilado c ris ­

taliza^ los crista les funden a 58-59-.

EJEMPLO 13.

10. Se calientan a 120&, bajo presión de 20 atmósferas

y durante 20 horas, 5 g de 5-'*'loro-5H-dibenzo/a, d7c i -  

clohepteno y 50 g de amoniaco puro. La elaboración fin a l 

como en el ejemplo 1 da clorhidrato de 5-amino5H-dibenzo- 

¿a,d/ciclohepteno, de punto de fusión 222-2232 (después de 

15. recrista lización  en metanol/éter).

EJEMPLO 14.

20 g de 5-c lo ro -5H-dibenzo/a,d7 ciclohepteno se 

calientan a 1202C, bajo presión de 20 atmósferas y durante
20.

12 horas, con 50 cc de moríolina y 30 cc de beneeno. Después 

de la  elaboración fin a l acostumbrada y de recristalización  

en éter, se obtiene 4-(5H-dibenzo7a,d7ciclohepten-(5)-il)- 

-morfolina. Este producto funde a 118—119-. El clorhidrato 

correspondiente funde a 181CC.25.
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EJEMPLO 15.

Se calientan a 120í, bajo presión de 20 atmósferas 

y durante 12 horas, 20 g de 5-clcro-.5H-áibenzo/a,d/ciclohep- 

teno y 60 cc de pentilamina. Después de la  elaboración fin a l 

acostumbrada, se obtiene N-pentil-5H-dibenzo/a,d7ciclohepten- 

-5-amina, que es disuelta en éter y convertida en el c lorh i­

drato correspondiente por paso de cloruro de hidrógeno gaseo­

so. DI clorhidrato de N-pentil-5H-dibenzo/a,d7ciclohepten-5- 

-amina funde a 176-178^.

EJEMPLO 16.

Se cáLientan a 120c, bajo presión de 20 atmósferas 

y durante 12 horas, 20 g de 5-cloro-5H-dibenzo/a,d7ciclohep- 

teno con 80 cc de N-metil-propilamina. Después de la  

elaboración fina l acostumbrada, se disuelve el producto en 

éter y se hace pasar cloruro de hidrógeno gaseoso. Se obtie­

ne clorhidrato de N-metil-N-propil-5H-dibenzo/á,d7ciclohep- 

ten-5-amina, que funde a 150-153^ (en acetona).

EJEMPLO 17.

Se calientan a 120S, bajo presión de 20 atmósferas 

y durante 12 horas, 25 g de 5-cloro-5K-dibenzo¿a,d7ciclohep- 

teno con 60 g de N-metil-butilamina. Se obtiene una base 

bruta oleosa. Después de la  conversión usual en clorhidrato
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y de recristalización  en acetona, se obtiene clorhidrato de 

N-metil-N-butil-5H-dibenzo/a, encielo hepten-5-amina. T3ste 

producto funde a 149-1515.

DJ*R?.:PLO 18.

Se disuelven 6,8 g de 5-amino-5H-dibenzo/á,d7ciclo- 

hepteno en 200 cc de benceno y se añaden a la  solución 5 cc 

de trietilam ina. Luego, refrigerando y agitando, se agre­

gan 2,6 cc de cloruro de cloroacetilo en 50 cc de benceno.

Al cabo de 15 horas a la  temperatura ambiente, se satura la  

mezcla reaccional con dimetilamina gaseosa, mientras se r e fr i ­

gera, y luego se aplica calor durante 2 horas en condiciones 

de re flu jo . A continuación se vierte en agua la  mezcla 

reaccional y se la  extrae con ácido acético g la c ia l. Se 

obtiene una base bruta oleosa, que se purifica disolviéndola 

en benceno y cromatografiándola en óxido de aluminio (de 

grado de actividad I I )  y gol de s í lic e  (elución con metanol). 

Después de recristalización  en metanol/éter, se obtiene clor­

hidrato de N-dimetilaminoacetil-5H-dibenzo¿a,d7cicÍohepten- 

-5-amina, fundentes a 204-2055.

T3JT3MPLO 19.

4,8 g de 5-amino-5H-dibcnzo¿7,d7ciclohepteno

se tra tan  en 50 cc de p ir id in a  con 2,63 cc de anhídrido 

a cé tico . La N-ncetil-5H-dibenzo/á,d7ciclohcptcn-5-am ina se pre-
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cipita y puede ser separada por filtrac ión . El producto funde 

i 289-290S.

EJEMPLO 20.

18,5 g de 5-amino-5H**dibcnzo/^,d/^cicloheptono 

5. en une. mezcle de 250 cc de éter y 12,1 g de tietilamina se hacen 

reaccionar con una solución de 8,4 cc de éster etílico  de áci­

do clorofórmico en 50 cc de éter. Después de una hora de agita­

ción, se concentra la  mezcla rcaccional hasta sequedad. Se la  

recoge con ácido clorhídrico 2-n, se la  trata con solución sa- 

10. turada de carbonato sódico y con agua y se la  seca sobre sulfato 

sódico. Se obtiene 5-carbamato de etil-(5H-dibenzo/á,d7ciclo- 

hepteno), de punto de fusión 202-2039.(después de re c r is ta li­

zación en alcohol e t í lic o ).

EJEMPLO 21.

15. Se calientan a 1009 durante 12 horas, bajo 20

atmósferas de nitrógeno, 20 g de 5-cloro-5H-dibenzo/a,d7- 

ciclohepteno con 30 cc de p irrolid ina. Se disuelve la  mezcla 

reaccionnl en diclorometano, se trata la  solución con solución 

concentrada de hidróxido sódico, se lava con agua, se seca y se 

evapora. La base bruta se purifica todavía mediente cromato- 

20. grafía en alúmina, en solución benoénica, y se c rista liza  en 

acetona, con lo que se obtiene 1-(5H-dibenzo¿a,d7-ciclohepten- 

- (5 )- i l ) -p ir r o l id in a  pura, fundente a 132-1339.
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EJEMPLO 22.

Se mezclan intimamente entre s i 100 g de clor­

hidrato de N-butil-5H-dibenzo¿a,d7ciclohepten-5-amina, 150 

g de Aerosil compositum, 420 g de almidón de maíz, 300 g 

5. de lactosa y 50 g de talco y se comprime la  mezcla en 

pastilla s  de 100 g cada una.

EJEMPLO 23.

Se mezclan íntimamente entre s i  100 g de clorhi­

drato de N-pentil-5H-dib enzo/%,d7cic iohepten-5-amina,
10.

150 g de Aerosil compositum, 420 g de almidón de maíz,

300 g de lactosa y 50 g de talco y se comprime la  mezcla en 

pastilla s  de 100 mg cada una.

"EJEMPLO 24.

Se mezclan intimamente entre s i  50 g de c lo r -  

15. hidrato de N,N-dimetil-5R-dibenzo/5, d ^c ic iohept-5-amina,

110 g de almidón de maíz, 120 g de la ctosa  y 20 g de ta lco  

y se comprime la  mezcla en pastillas de 300 mg cada una.

EJEMPLO 25.

Después de la  adición de 0,08 g de Nipagin y 

20. 0,01 g de Nipasol, se llena en ampollas de 2,2 cc cada una,
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bajo atmósfera de nitrógeno, una solución de 0,8 g de clor­

hidrato de N-butil-5H-dibenzo/a,d7ciclohepten-5-amina en 100 

cc- de agua destilada.



N O T A

Descrito el objeto de la  invención, se declara nue­

vas las  siguientes reivindicaciones, con prioridad suiza nS 

110/65 del 6 de enero de 1965:

1. Procedimiento para la  preparación de compuestos 

de dibenzociclohepteno, de la  fórmula general

10 I

donde

R y R' son hidrógeno, halógeno, a lk ilo , tr iflu o ro -  

metilo, alcoxi, a lk ilt io , acilo , sulfa^.ilo o 

alkilsulfam ilo $
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5

R-¡ es hidrógeno o (eventualmente substituido

por grupos alcoxi, amino o fen ilo ) alkilo^ y

Rp es hidrógeno, c ic loa lk ilo , alk ilo (even­

tualmente substituido por grupos alcoxi, amino o 

fen ilo ) o acilo$ o bien

R-¡ y R2 están ligados entre s í, con formación de un

anillo heterociclico de 5 o 6 miembros, eventual­

mente alkil-substituido,

y de sales de adición acidas de dichos compuestos, caracte­

rizado porque consiste en hacer reaccionar un compuesto de 

10. la  fórmula general

R-

X

donde

X representa halógeno (en particular, cloro o bromo 

o un grupo hidroxi que está esterificado con un 

ácido sulfónico, mientras que

15



R y R' tienen el mismo significado que se ha 

expuesto antes,

con una amina de la  fórmala general

, Ri

HN

R̂

I I I

5.

donde

R-) y Rp tienen el mismo significado que antes,

10. en introducir en el producto de la  reacción, s i  se desea,

radicales R̂  y/o R distintos de hidrógeno, y s i se quiere, 
' 2

en convertir en una sa l la  amina obtenida.

2. Procedimiento según la  reivindicación 1, ca-

15

racterizado por hacerse reaccionar un compuesto de la  

fórmula I I  con una di-alkilamina in ferio r.
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3. Procedimiento según la  reivindicación 2, ca­

racterizado por hacerse reaccionar 5-cloro- o 5-bromo-5H- 

-dibenzo¿a,d7ciclohepteno con dimetilamina.

4. Procedimiento según la  reivindicación 1, ca-

5* racterizado por hacerse reaccionar un compuesto de la  fór­

mula I I  con una alkilamina in ferior, especialmente con 

pentilamina.

5. Procedimiento según la  reivindicación 4y carac­

terizado por hacerse reaccionar 5-cloro- o 5-bromo-5H-diben-

10. zo/a,d7ciclohepteno con butilamina.

6. Procedimiento según la  reivindicación 4, carac­

terizado por hacerse reaccionar 5-cloro- o 5-bromo-5H-dibenzo- 

Zñ,d¡7ciclohepteno con pentilamina.

7. Procedimiento según la  reivindicación 1, carac-

15. terisado por hacerse reaccionar un compuesto de la  fórmula I I

con una d l- (a lk ilo  inferior)-am ino-alkilo inferior-amina.

8. Procedimiento según la  reivindicación 7, carac­

terizado por hacerse reaccionar 5-cloro- o 5-bromo-5H-dibenzo- 

7á,dyciclohepteno con dimetilamino-propilamina o dimetilamino--

20. -etilamina.
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10.

. 15.

9. Procedimiento según la  reivindicación 1, carac­

terizado por hacerse reaccionar un compuesto de la  fórmula I I  

con una alcoxi-alkilamina, cambiarse el grupo alcoxi por un 

átomo de halógeno y tratarse con una amina el producto de

la  reacción.

10. Procedimiento según la  reivindicación 9, carac­

terizado por hacerse reaccionar 5 -c loro - o 5-bromo-5H-dibenzo- 

ciclohepteno con una alcoxi-alkilamina, cambiarse el grupo 

alcoxi por un radical de halógeno y tratarse con una amina

e l producto de la  reacción.

11. Procedimiento para la  preparación de compuestos 

de dibenzociclohepteno.

Según se describe y reivindica en la  presente memoria 

que consta de 26 hojas, foliadas y escritas a máquina por 

. una sola de sus caras.

Madrid, a 5 de enero de 1966

*A!ME !SERN
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