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PATENTE
DE
INVENCION

por "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE UNA NUEVA AMINA"
a favor de la firma suiza J.R. GEIGY, A.G., residente en

BASILEA (Suiza).

MEMORIA DESCRIPTIVA

Este invento sc refiere a un procedimiento
para la preparacidén de una nueva amina, a esta misma amina,
como materia nueva, utilizable en particular como producto
intermediario, y a sus sales de adicidén de Acido.

Se ha descubierto, sorprendentcmente, que se

obtiene la 2-gzaadamantan-l-amina de la férmula I
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5, si se hace actuar sobre la dioxime de la biciclo[3.3.1]no-

nan-3,7-diona de la férmule IT
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en medio Acido, hidrdgeno activado cataliticamente, hasta
la gbsoreidn de una cantidad aproximadamente triple de la molar,
Por ejemplo, la oxima de la férmula II se hidrogena en un disol-
vente orgdnico total o limitadamente miscible con el ggug
15. (como etanol, dioxano o tetrahidrofuranc), al que se agrega

un &cido mineral (por ejemplo, alrededor de 2 a 10 % en

volumen de acido clorhidrico concentrado), en presencia
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de un catalizador de metal noble (como el dxido de platino),
a la temperatura ambicnte y con presidn normal.

La dioxima requerida como materia de partids
es a su vez un compucsto nuovo, preparable de manera ordi-~
naria a partir de¢ la conocida biciclo[3.3.1l]nonan-3, 7~
dione. Se la puede emplear en la forma cis, en la forma
trans o como mezcla de ambas formas, tal como se la obtiene
en la prep:zracidén a partir de¢ la dicotona,

La nucva 2-azaadamantan-l-amina es un pro-
ducto intermediario utilizable en muchos aspectos (en
particular, nara la preparacidén de materias medicamento-
sas) gracias a su grupo aminico primario,

La nueva 2-azaadamantan-l-amina de la férmula
I obtonida segin cl procedimiscnto de cste invento se con-
viertc a continuacidn, si se quiere, en sus sales de adi~
didn con dcidos inorgdnicos y acidos orgdnicos, de la ma~
nera ordinaria. Por c¢jemplo, una solucidén de la amina en
un disolvente orgdnico = (como <l metanol, cl etanol o el
dter) se trata con el geido deseado nars componente de la
sal (o con una solucién de dicho dcido) y se separa la sal
precipitada. Para la formacidn de sales pyeden emplearse,
vor ejemplo, el Acido clorhidrico, el deido bromhidrico,
el dcido sulfdrico, el dcido fosfdrico, ol Acido metensul-
fénico, el dcido ctansulfdénico, el dcido beta-hidroxietan—

sulfdénico, el dcido acético, el dcido mAlico, el dcido
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tartdrico, el dcido eitrico, =1 dcido ldctico, el deido
oxalico, cl deido succinico, el Acido fumdrico, el Acido
maleico, cl dcido benzoico, el dcido salicilico, el &eido
fenilacético, ol deido manddlico y ol 4cido embdnico,

El cjomplo que sigun explica con mayor deta-
1lle la preparacidn de la nueva 2-ezandemontan-l-amina de
la férmula 1 y de wn producto intermedinrio que no se ha-
bia descrito hasta ahora, pero no cabe limitar en ningin
concepto la extensidén del invento. Ins tomperaturas estdn

indicadas en grados centigrados,

EJEMPIO

a) 15, 2 g (0,1 mol) de biciclo[3,3.lInonan~3,7~
diona (preparada scgﬁn H, Stetter y col., Chem, Ber. 96,
694, 1863) cn 250 cc de etanol sc instilan a 202 en una
solucidn de 27,7 g (0,4 moles) dn clorhidrato de hidroxi~
1dmina y 21,2 & (0,2 moles) de carbonsto sédico en 300 ce
de agun, 8o agite la mozela a 602 duronto 24 horas y luego
se la evapora o 502 y con presidn reducida. El residuo se
trata con 250 cc d2 agua y sc extrae por tres veces con
200 cc de cloruro ds metileno cadn vez, 3¢ secan sobro
carbonato potasico los extractos combinndos y se los con~
centra. (Rendimiento en producto bruto, 80 a 90 %). Me-

diante recristalizncidn del residuo a partir de dioxano,
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ge obtienec biciclo[3.3.l]nonen~3,7~diozima,; de punto de
descomposicidn 240-2428¢,

Fl espectro do resonancia magnética nuclear
confirma 1o cstructura sppuesta y demuestra que se trata

de une mezela de dioxime cis y trans,

b) 12,0 g (66 milimoles) de biciclo[3.3.l]nonan~
3,7-dioxima se hidrogenan en 350 cc de etanol y en presen-
cia de 35 ecc 4 Acido clorhidrico concentrado y 2,0 g de
dxido de platino prehidrogenado, a 20¢ y con presidén nor-
mal, durante 18 horas., Se absorben alrededor de 5,8 equiva-
lentes (190 milimoles) de hidrdgeno.

Después de filtrar pars scparar el cataliza-
dor; se concentra hasta sequedad, se reparte el residuo
entrs 250 cc de cloruro de metileno y 200 cc de lejia 2-n
de sosa cdusticn v se extrae esta dltima dos veces todavia
con 100 cc cada vez del mismo disolvente. Las fases orga-
nicas combinadas se secan sobre carbonato potdsico y se
concentran., JDel residuo se obtienen, por sublimacidn a
0.1 Torr de 802 a 102, 6,85 g de 2~azaadamantan-l-amina,
de punto de fusidn 185-1872 (rendimiento, 68%).

Pars lz preparacidn del diclorhidrato, se
disuelven 1,82 g (10 milimoles) de 1z base en 10 cc de
isopropanol y se¢ trata la soluciodn con cloruro de hidré-
geno en isopropenol, hasta reaccion fuertemente Acida. Se
separan por f ltracidn los cristales de diclorhidrato y
se los recristelize a partir de isopropanol-metenocl (9:1), EL

punto de descomposicidn del diclorhidrato es de 27082,



NOTA

Dascrito el objeto del presente invento, se decla-
ran nvevas v de propia invencidn, las siguientes reivindica~
ciones con prioridad de la solicitud de patente suize nim.

15 908/65 del 18 ce Noviembre de 1965.

5, 1. Procedimiento para la preperccidén de una nueva . -

aming y de sus sales de adicidn de dcido, caracterizado por

prepararse la 2~azeadamentan~l-amina, de la férmula I
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haciendo actuar sobre la dioxima de la biciclo[3.3.1llnonan-

15, 3,7-diona de la férmula II
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5. en medio 4cido, hidrégeno activado cataliticamente, hasta

la absorcidn de una cantidad aproximadamente triple de la
molar, y convirtiendo la base obtenida, de la fdrmula I,

si se quiere, en una sal de adicidn con un deido inorgénico

u organico,

10, 2. Procedimiento para la preparacidn de una nueva
amina,
Segun se¢ describe y reivindica en la presente me-
moria descriptiva que consta de sietc hojas foliadas y es-

eritas & miguina por uma sola cara,

Madrid, a 17 de Noviembre de 1966

Pe 8o GAIME JSERN
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