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Objeto del invento son isoborniluretanos bási­
camente sustituidos de la formula general I

Tt^0-C0 2.-CM

OH
(1)

en donde Ib significa @1 radical Isobomilo y R significa 
hidrogeno o el radical metilo.

Sa obtienen estos compuestos haciendo reaceio- 
10 mar áster isobornílieo de ácido cloroearbánieo a una tem­

peratura d@ reacción de 0-30^0 o un áster activo de iso- 
bomiloxiearbomilo con una amina de la fórmula general II
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H-pfTLCHrr.CH.-R
v V  2 ,

OH (11)

en donde el grupo R posee los significados indicados.
El áster isobornílico de ácido clorocarbonice 

es preparado a partir de isoberneol y fosgeno, ventajosa­
mente em presencia 3@ una base terciaria, tal como por 
ejemplo trietilamima, N,N<=dimetilanilina o piridina. Los 
ásteres activos de isobormiloxicarbonilo pueden obtenerse 
a partir de áster isobornílieo de ácido cloroearbónleo y 
el componente activador en forma del correspondiente com­
puesto hidroxílieo, en calidad de ásteres activos entran
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en consideración, por ejemplo, ásteres fenílicos, que pue­
den estar sustituidos, tales como los ásteres nitrofaníll­
eos, trielorofenílicoa o pentaelowfenílicos, así como los 
esteres descritos en la química de los páptidog como áste­
res activadores (veas# Schroder/Lubke, "The Peptides", vo­
lumen I (1965), páginag 97"108). La reaecián del áster - 
isobomílico de ácido clorocarbonico con las aminas de la 
fámula general 11 se efectúa,-por ejemplo, a O-3OSC, pre­
feriblemente a 15-20SC, con un pequeño exceso de áster isb- 
bomílico de ácido clorocarbánico, dado que este, una vez 
terminada la reaeeiám, puede ser retirado con mayor facili­
dad que una base de la formula general111. En condiciones 
similares se hacen reaccionar los ásteres activos de isobor- 
niloxicarbonilo con las aminas de fámula II, pero en este 
caso la temperatura de reaccián puede encontrarse también 
por encima de 30ae.

Como disolvente entran en consideracián 
todos los disolventes orgánicos que en las condiciones de 
reacción no reaccionan o reaccionan en grado despreciable 
con áster iaobornflieo de ácido clorocarbónico. Tales disol­
ventes son, por ejemplo, éter, dioxano, tetrahidrofurano, 
et'ilemglieoldimetiláter, cloruro de metileno, cloroformo, 
benceno, dimetilformamida o dimetilacetamida. Los dos di­
solventes citados en ultimo lugar reaccionan a temperaturas 
por debajo de 3090 con áster isobornílico de ácido cloro-



carbónico con una lentitud tan grande que son especial"- - 
mente apropiados para, el procedimiento' de acuerdo con el 
invento a @an&a de sus favorables propiedades de* solubi­
lidad.

g El aislamiento de los productos en forma
dte los clorhidratos se hace posible con facilidad mez­
clando por ejemplo con éter absoluto la mesóla de reac­
ción y filtrando con succión el clorhidrato cristaliza­
do. Los clorhidratos, que entran en consideración' de - 

lü modo preferente, pueden ser transformados también en las 
sales da otros ácidos fisiológicamente compatibles.

Los compuestos de acuerdo con el invento 
aom agentes anestésicos locales con efecto igual o más . 
intenso que el de la N^butilamino-2-metil-6-eloro-acata- 

Ig nillda, que es conocida como intenso agente anestésico 
local intenso (véase Arzmeimittelforschmigg volumen 8 
(1 9 5 8 9 página 273). No obstante, en relación con éste 
tienen la ventaja de ser menos tóxicos y fácilmente so­
lubles en agua. Sa lia de hacer resaltar especialmente el 

20 hacho da que al compuesto en que R - 0Ĥ ¡, a diferencia de 
la N-butilamino-2-metil-6-clo.ro-aeetanilida, también- tiene 
um efecto anestésico superficial.

Los siguientes Ejemplos deben explicar la 
preparación de los nuevos eompuestoss
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Clorhidrato de isobormilo3EÍcarbonil-N-(2-hidro.'xietil)- 
-ninarasiáa.

a) Estar isobomílico de asido elorocarbó-
mico.  ̂ ^

$ A la solución de 100 g de fosgeno en 350 em-3
de bemoeno anhidro se añade gota a gota, con agitación a 
ORO, la solución de 28 g áe isobomeol y 25 cm^ de piri- 
dina en 400 de benceno anhidro. Después de agitar
posteriormente durante 1 hora a 208C g@ filtra con suc­

io eióm, se lava a fondo oom benceno el residuo de filtra­
ción y el producto filtrado se lava dos veces con agua 
enfriada con hielo, se seca sobre sulfato de sodio y se 
concentra por evaporación en vacío.

Rendimientos 39,4 g (100%) de aceite.
15 b) La solución de 13 g (0,1 moles) de

N-(2-hidro3Eietil)-piperasima en 50 em^ de dimetilforma- 
mida es mesolada gota a gota em el transcurso de 1 hora, 
con agitación a 15-2030, con 32,5 g (0,15 moles) de áster 
isobormílieo de acido elorocarbónioo. Después de agitar 

20 posteriormente durante *9 hora a la temperatura ambiente
se mésela, con agitación, con éter absoluto, se decanta 
y se tritura con éter absoluto de nueva aportación. Los 
cristales, después de ser puestos en reposo, son filtra­
dos con succión, lavados con éter absoluto y secados en 

25 alto vacío sobre KOH y PgO^.
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Rendimientos 23,0 E (74%)§ p. de f. 238—24030
(con descomposición).

'Ejemplo 2.
Clorhidrato da íaohsrmiloxiosrbcnil-.N-( 2-hidroxipropil)- 
-^inerazida.

I) a) Estar N-.hidroxi-suecinimídioo de isobomi-
loxi-oarbonilo.

La solución da 21,67 g (100 milimoles) de áster 
isobormílieo de ácido clorocarbónieo y 15,0 (130 milimoles) 
da N-hidwxi-suceinámida en 100 em^ de dioxano es mezclada 
gota a gota a OBC, con agitación, con 8,2 om^ (100 milimo— 
les) da piridina en 65 de dioxano. Después de agitar 
posteriormente durante cinco horas y de dejar reposar duran­
te doce horas a la temperatura ambiente, se filtra con suc­
ción, se lava con un poco de dioxano, y el producto filtra­
do se concentra por evaporación en vacío. El residuo oleoso 
es cristalizado en metamol/agua.

Rendimientos 23,78 g (81%), p. de f. 95-9730.
b) 14,4 g (0,1 moles) de N-(2-hidroxipropil)- 

"piperanina son disueltos en 125 om^ de tetrahidrofurano y 
son mezclados a 0&0 con 32,0 g (0,11 moles) de éster N-hi- 
droxi-succinimídico de isobomiloxicarbomilo. Después de 
agitar durante dos horas a la temperatura ambiente se diluye 
con 1 litro de éter, se lava con agua y se seca sobre sul­
fato de sodio. A la solución filtrada y diluida con 500 cm^
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de éter absoluto se añaden 27pS cm^ (0,1.moles) de HC1 
3,6 N/dioxano y ademaa 3-4 litros de éter absoluto. Los 
cristales son filtrados con succión y lavados con éter 
absoluto.

5 Rendimientos 21,5 g (66%)? p. de f. 219-
-22130. (¡son dascomposieion).

II). 7,2 g (0,0$ moles) de N-(2-hidroxipropil)-
-piperasÍRa son. hechos reaccionar igual que en el Ejem­
plo 1 b) en 100 ern̂  d@ dimetil-formamida eon 16,3 g cíe 

10 éstw isobornílico de asido oloroearbonieo. Después de
reposar durante la noche se tritura la maga solidificada
con éter absoluto, se filtra con succión, y se seca en 
alto vacío sobre PgO^.

Rendimientos 12,3 g (71%)? p. de f. 218- 
15 221SC (con descomposición).

Esta solicitud que corresponde a la presen­
tada en la República Federal Alemana, el 4 de Diciembre 
de 1971¡? bajo el NB, P 21 60 2 38.0 se acoge a los bene­
ficios del artículo 51 del vigente estatuto sobre Propie*- 

20 dad Industrial.
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5 REIVINDICACIONES

10 Los puntos de invención propia y nueva
que se presentan para que sean objeto de esta so­
licitud de Patente de Invención, en España, por VEIN 
1E años, son los que se recogen en las reivindica­
ciones siguientes:

15 13.- Procedimiento para la preparación
de isoborniluretanos básicamente sustituidos de la 
fórmula general I

20
Ib-O-CO-N^r-CH^-CH-R (I)

OH

en donde Ib significa el radical isobornilo y R 
significa hidrógeno o el radical metilo, caracteri­
zado porque se hace reaccionar áster isobornílico 

25 de ácido clorocarbónico a una temperatura de reacción
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de 0-30-C o un áster activo de isoborniloxicarboni- 
lo con una amina de la fórmula general II

5 H-^N-CHg-OH-R

OH
(II)

en donde el grupo R posee los significados indica­
dos.

10 2&.- Procedimiento para la preparación
de isoborniluretanos básicamente sustituidos.

Tal y como se ha descrito en la memoria 
que antecede y para los fines que se han especifi­
cado.

15 Esta Memoria consta de nueve hojas escri­
tas a máquina por una sola cara.

Madrid, ^
P.A.
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