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1 Esta invención se refiere a un procedimiento para la

producción de un nuevo y d t il derivado de benzocicloalcano. 

Más especialmente, la  invención se refiere a un procedí-, 

miento para la  producción de un derivado de 1-benzoiloxi-- 

B . 2-alquil(inferior)áminobenzocicloaloano representado por 

. la  fórmula ( I I I )  . ' , ' .

20

*1 -donde R representa un átomo de hidrógeno o un grupo alqui- 

lo in ferior; R representa un grupo alquilo in ferior; R-*,

R y R son iguales o diferentes entre s i y cada uno de 

ellos representa un átomo de hidrógeno, un átomo de haló­

geno, un grupo alquilo in ferior, un grupo alcoxi in ferior, 

el grupo fen ilo , el grupo amino, un grupo a lq u il(in fe r ío r )-
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aminoy un grupo acilamino o un- grupo nitro; n es un núme­

ro entero con un valor áe 1 a 3 , y las sales no tóxicas 

áe ácidos minerales de los mismos.

Además, ( ¡ )  Y @  en la  fórmula ( I I I )  son numeraciones - 

en esta invención. -

Los derivados de 1-benzoiloxi-2 -alquil(in ferior)-am i- 

nobenzoilcicloalcano de fórmula ( I I I )  y sus sales no tóxi­

cas de ácidos minerales, que son los compuestos de esta in­

vención,. son compuestos nuevos y ejercen una excelente ac­

ción anestésica local. En especial, los compuestos de esta 

invención pueden mantener la  acción anestésica local inclu­

so en el intervalo de pH del jugo gástrico y, por lo tanto, 

son bastante adecuados para curar la  gastritis  y la  duode- 

n it is . Además, los compuestos ejercen una acción estimulan­

te sobre la  motilidad gástrica y, por lo tanto, son también 

adecuados para curar especialmente la  gastroatonía.

La procaina, la  lidocaína, etc., han sido conoci- 

das hasta ahora como compuestos de acción anestésica local

pero ha sido d i f íc i l  eliminar los síntomas gástricos causa­

dos por la  gastritis  crónica o aguda, tales como dolor de 

estómago, sensación de pesadez en el estómago, eruptos, 

náuseas, etc., mediante estos compuestos convencionales. Se 

cree que esto es debido a que los citados compuestos apenas 

presentan.acción anestésica local a l pH gástricp (alrededor 

de 2 ) .

La oxetazaína, que ha corregido este defecto, ha s i­

do ampliamente comercializada. Aunque la  oxetazaína ejerce



una intensa acción anestésica local a l pH gástrico en com­

paración con los compuestos antes mencionados, su acción es 

todavía insuficiente para a liv ia r  e l dolor causado por la  

dlcera de duodeno y.también su acción anestésica local ao- 

tda demasiado tarde (Progress in Medicinal Chemistryp 

387 (1963)).

Recientemente, J.M. Glassman y colaboradores han 

desarrollado la  N ,N -d ietil-p -benzoilo3áfenetilamina con ex­

celente acción anestésica local a l pH gástrico (patente es­

tadounidense nS 3 ' 499. 087 ) pero este compuesto todavía no 

ha sido vendido o comercializado.

. ' Los inventores han realizado diversos estudios 

a nivel técnico, basados en la  consideración de que incluso 

aunque las  medicinas ejerzan una acción anestésica local, 

son insuficientes para curar los síntomas gástricos causad- 

dos por la  g a s tr it is  y para este f in  deben ejercer un efeo- 

to de estimulación de la  motilidad gástrica y como resul­

tado de e llo , los inventores han descubierto que los com­

puestos de fórmula ( I I I )  de esta invención ejercen una ex­

celente acción anestésica local incluso a l pH gástrico y 

aoción analgésica y son medicamentos bastante adecuados pa­

ra curar los síntomas gástricos producidos por la  gastrit is  

aguda o crónica, en comparación con los anestésicos locales 

conocidos, N,N- d i  e tilam ino-p-benzoiloxií ene t i  lamina,, etc.*

En relación con los compuestos de esta invención 

descritos por la  fórmula ( I I I ) ,  J. von Braon y colaborado­

res han informado que la  1 -  hl dr o x i -  2-  dimo t i  lamín o t e t r  a 1 im  

se obtiene por e l método indicado a continuación:
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-n.y, en tubo
^CI-L

sellado en benceno, 
100OC

(A)

p-nitrobenzoila ción

(B)

CO—^

CHn

Reducción

NH,

y además se obtiene 2-dimetilamino-1-p -n itrobenzoiloxite- 

tra lina con un punto de fusión de 112°C por p-nitrobenzoils 

ción de la  tetralina antes obtenida y también se obtiene 

2-*dimetilacdno-1-p-*aminobenzoiloxitetralina por reducción 

del producto anterior (Ber., ^5, 3648 (1921)). Además, F. 

Straus y colaboradores han indicado que la  1-hidrox±--2-d í -  

metilaminotetralina se prepara por e l método mostrado a 

continuación:
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(Ber., 5^, 40 (1921)).

También A. González y colaboradores han informan­

do que la  1-h id rox i-2-dimetilaminotetralina se prepara por 

e l método indicado a continuación:

benzoilación

y además se . obtiene hidrocloraro de 1 -benzollo::i-2- dimetil- 

aminotetraliidronaft aleño, con un punto de fusión de 176^0, 

por benzoilación de la  tetralina antes preparada (Chemical 

Abstracta, 17., 3030 (1923) y anales de la  Sociedad Escaño- 

la  de F ísica y Química, 20, 534 (1922)).

De estas citas se deduce que por lo menos una par 

te de los compuestos de esta invención es conocida publica­

mente. Sin embargo,* J. von Braün y colaboradores, que habiaí 

dudado de la  estructura de la  fórmula (B) dada por e llo s  mía
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mos y F. Straus y colaboradores respecto a l producto obte­

nido por la  reaoción del compuesto (A) con dimetilamina, 

continuaron investigando dicha reacción y encontraron que 

e l producto de reacción obtenido a travós de un compuesto 

intermedio de fórmula (C)

no era la  1-hidroxl-2-dimetilaminotetralina sino, de hecho, 

la  2-hidroxi-1-dimetilaminotetralina (B e r., 63, 3052 (1930) 

Por consiguiente, es evidente que también e l compuesto d i- 

metilaminico citado por A. González y colaboradores es de 

hecho la  2-hidroxi-1-dimetilaminotetr'alina ya que ce obtuvo 

por reacción del compuesto (A) con dimetilamina casi en las  

mismas condiciones (aunque la temperatura de reacción era 

ligeramente diferente) que la s  registradas por J. ven Braun 

y colaboradores.

De hecho, cuando los inventores siguieron a l méto- 
, s

do indicado por A. González y colaboradores, es decir, cuan­

do la  hidroxidimetilaminotetralina preparada por reacción
/CHj ,

del compuesto de fórmula (A) con NHf en benceno a 120°(
^C H , 1

en un tubo sellado fue sometida a benzoilación de acuerdo con 

las  Instrucciones, se obtuvo un compuesto benzoílico que se 

colorea y descompone a 178-180°C cerca del punto de fusión  

de 176°C descrito en dicho trabajo. Asimismo, cuando e l com 

puesto se somete a p-nitrobensoilación, se obtiene un com­

puesto p-nitrobenzoilico con un punto de fusión de 112°C. El 

punto de fusión del compuesto obtenido^coincide con e l pun­

to de fusión del compuesto p-nitrobenzóílico descrito en el
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trabajo de J. von Braun y colaboradores y por lo tanto la  

1-hidroxi-2-dimetilamínotetralina producida'por A. González 

y colaboradores era un compuesto igual a la  2-h id rox i-1- d i -  

me t i  lamino tetralina.

Además, mediante las  experiencias suplementarias 

del inventor, se ha confirmado que e l compuesto benzoilico 

con un punto de fusión de 176^0 (e l  compuesto se coloreaba 

y descomponía a 178-180°C segdn las  experiencias suplemen­

tarias  de los inventores) obtenida por A. González y cola­

boradores era e l hidro cloruro de 2-benzoiloxi- 1 - dimetilami- 

notetralina-, de fórmula
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confirmada por aná lis is  de resonancia magnética nuclear, etcn.

Como ya se ha mencionado, el compuesto que se 

creía era 1-h id ro x i-2- dimetilaminotetralina, se ha confir­

mado de hecho que es 2-h id rox i-1-dimetilaminotetralina y, 

por lo tanto, es evidente que Tas llamadas erróneamente 1-ben-- 

z o ilo x i,. 1-p -n itrobenzoiloxi o 1-p-aminobenzoiloxi-2-d im eti. 

aminotetralina, obtenías por benzoilación del compuesto an­

te rio r, son, dehecho,.2-benzoiloxi-, 2-p-n itrobenzoiloxi- 

.o 2-  p-aminob en z o ilox i- 1 -  dime tilamino t e tra l ina.

Por consiguiente, aunque los nombres de loscom^ 

puestos de esta invención de fórmula ( I I I )  pueden ser cono­

cidos en la  b ib lio g ra fía , resulta evidente del articulo de 

J. von Braun y colaboradores en 1930 y de las  experiencias 

suplementarias citadas de los inventores que la  entidad del



compuesto no era .conocida y, por lo  tanto, los compuestos 

de esta invención de fórmula ( I I I )  son compuestos nuevos.

Ahora R. Thrift y colaboradores han sintetizado 

recientemente la  2-am ino-l-hidroxitetralina por acetllación  

reductiva de 2-hidroxi-im ino-1-tetralona para dar 2-acetami 

do-l-tetralona, reducción de la  tetralona con NaBH  ̂ para for-' 

mar 2-acetamido-1-hidroxitetralina y despuós liberación del 

grupo acetilo  (J.Chem.Soc. (C ), 288 (1967))*

Los inventores lian conseguido obtener auténtica

1-  h idroxi-2-dimetilaminotetralina por reacción de la  2-ami- 

no-1-h idroxitetralina obtenida por e l método mencionado con 

formaldehido y ácido fórmico y además obtener 1-benzoiloxi-

2-  dimetilaminotetralina por benzoilación de la  1-h íd ro x i-2-  

dimetilaminotetralina asi obtenida. Como ya se ha menciona­

do, también se-ha descubierto que los compuestos a s i prepar:, 

dos presentan inesperadamente una intensa acción anestésica 

loca l a l pH gástrico y basándose en este descubrimiento se 

ha llevado a cabo la  presente invención.

Se observará especialmente que e l hidrocloruro 

de 1-benzo ilox i-2-dimetilaminotetralina (correctamente hi­

dro cloruro de 2-benzo ilox i-1- dimetilaminotetralina) obteni­

do por e l método descrito de A. González y colaboradores, no 

tiene ninguna acción anestésica loca l a l pH gástrico y en 

este*aspecto, también, es evidente que esta invención no ha 

sido anticipada por A. González y colaboradores n i por J. 

von Braun y colaboradores. Además, e l punto de fusión del 

hidrocloruro de 1-benzo ilox i-2-dimetilaminotetralina obteni­

do en esta invención es de 203-204°C en la  forma cis (Ejem 

pío 1 ) y de 79 °C en la  forma trans (Ejemplo 2 ). Además, e l 

punto de fusión do la  mal llamad?. a-dlm etilam ino-l-p-nitro-
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b enzo ilox itetra lina  (correctamente 1-dimetilamino-2-p -n itro - 

benzoiloxitetralina) preparada por J. von Braun y colabora­

dores era de 112°C mientras que la  cis-2-dimetilamino-1-p- 

nitrobenzoiloxitetralina (Ejemplo 11) preparada en esta in­

vención es una sustancia oleosa.

Los compuestos de esta invención, pueden ser obtenidos 

calentando los derivados de oxazolidina representados por la  

fórmula

'" "2 'n  .

donde R , R y n son los definidos anteriormente, junto 

con las cantidades calculadas o en exceso de formaldehido y

ácido fórmico. . . .
1 * *

El grupo R del compuesto de esta invención descrito

en la  fórmula ( I I I )  puede ser un átomo de hidrógeno o un gru 

po alquilo in ferior ta l como metilo, etilo , isopropilo, iso - 

butilo, tere-butilo, amilo, etc. Asimismo, el grupo R  ̂ com- 

- prende un grupo alquilo in ferior como metilo, e tilo , isopro­

p ilo , isobutilo, tere-butilo , y amilo. Los grupos R^, R̂ * y 

R , son iguales o diferentes entre s i  y cada uno de ellos re - 

. presenta un átomo de hidrógeno, un átomo de halógeno como e l )  

ro, bromo, etc., un grupo alquilo in ferior como metilo, eti­

lo , isopropilo, tere-butilo y amilo, un grupo alcoxi in ferior 

como metoxi, etoxi, etc.^ un grupo amino sustituido como mo- 

nometilamino, monoetilamino, dimetilamino, dietilamino, ace- 

toamino, carbobenzoxiamino, amino, fen ilo , y nitro.

- Los ejemplos prácticos de los compuestos de esta inven­

ción representados por la  fórmula ( I I I )  son Tos siguientes: 

c is -1-benzoiloxi-2-dimetilaminotetralina, 

trans-1-benzoiloxi-2-dimetilaminotetralina,
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ci s- 1 -b  en z o i l  oxi- 2-  dime t ilaiRin o indan o, 

trans-1-benzo ilox i-2-dimetilaminoindanOy 

ci 1-b  enzo i lo x i-  2-  dimetilaminob en z o ci elohep tan o y 

trans-1-benzoiloxd.-2-dimetilaminobenzo cicloheptáno, 

c is -1-benzo ilox i-2-d ietilam inotetralina, 

ci s-1 -b  enzo i l  oxi- 2-  die tilamin oindanoy 

c is -1-benzo ilox i-2-metilaminotetralinay 

ciS-1-benzo ilox i-2-metilaminoindanOy 

c is -1-benzo ilox i-2-etilam inotetralinay  

ci s- 1 -b  en z o i lo x i -  2- et ilamino indano, 

c is -1-benzo ilox i-2-propilaminotetralina, 

cis^1-.p-me t i  Ib enzo i lo x i -  2-  dime tilamin o t e tra lina y

. c is -1-p -m etilbenzoiloxi-2-dietilaminoindano,

cis-1 -o-me t o?d.b en zo ilox i- 2-  dime tilamin ote tra lin a , 

c is -1- ( 3 y4y5-trime toxi )b enzo i lo x i -  2- dimetilaminote tra lin a , 

ci a -1-p -o lo r  ob enzoiloxi-2- dietilaminoindano, 

ci& -(3 y4-d ic loro )benzo ilox i-2-dimetilaminotetralinay 

c is -1-p -n itrobenzoiloxi-2-dimetilaminotetralinay 

cis-p-nitrobenzoiloxi-2-di'etilaminoindanOy 

ds-l-p-dim etilam inobenzoiloxi-2-dimetilaminotetralinay 

c is -1-p-dimetilaminobenzoiloxi-2-dietilaminoindanoy 

c is -1-p-acetilam inobenzoiloxi-2-dietilaminoindanoy 

ci s -1-p-aminob enzo i lo x i -2- dime tilamin otetralina y 

cis-^1-  ( 4-acetamino-5-  cloro-2-metoxibenzoiloxi ) - 2-dimetilami- 

notetralina,

c is -1- ( 2-metoxi-4-nitrobenzoiloxi ) - 2-dimetilaminotetralina, 

c is -1- ( 4-amino-2-m etoxibenzoiloxi)-2-dimetilaminotetralina y 

c is -2-dimetilamino-1-(p -fen ilben zo ilox i)te tra lin a .

Estos compuestos pueden ser'convertidos en la s  .sa
i

le s  de adición con ácidos no tóxicos, empleando un ácido mi-
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1 -nera l como ácido clorhídrico, bromhídrico, fosfórico o su.1 

fd rico .

5

El compuesto de esta invención es suministrado 

por v ía  oral en forma de, por ejemplo, tabletas, cápsulas, 

polvos, etc. la  dosis clín ica del compuesto para un adulto 

es de 10-20  mg y la  cantidad del compuesto es administrada 

oralmente de una a tres veces a l día. La dosis del mismo 

es controlada adecuadamente según e l estado y edad del pa­

ciente.
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En e l Experimento I  descrito a continuación, se 

comparan las excelentes acciones anestésicas locales del 

hidrocloruro de c is -1-benzo ilox i-2-dimetilaminotetralina 

(muestra A) y del hidrocloruro de cis-1-benzoiloxi-2-dime- 

tilaminoindano (muestra B ), que son los compuestos de esta 

invención, con* las de 'los conocidos compuestos hidrocloruro 

de N,N-dietil-j3-benzoiloxifenetilamina (patente estadouni­

dense nS 3*499.087) (muestra C), lidocaína (muestra D) e 

hidrocloruro de 2-benzo ilox i-1-dimetilaminotetralina (mues­

tra E ), obtenida por e l método registrado por A. González 

y colaboradores (Anales Sociedad Española de Física y Quími­

ca, 20 , 534 ( 1922 ) ) .

BXPER RENTO I

En e l tejido conjuntivo ocular de 8 cobayas de 

cada*grupo, por e l método de Chance y Lobstein (J.Farmacol* 

Exp. Ther., 82, 203 (1944)), se inyecta una solución de ca­

da una de las muestras antes mencionadas en una solución 

reguladora a un pH de 6 y 2 aproximadamente, después de la  

aplicación se añade cada 5 minutos un estímulo mecánico con 

una intensidad constante y se mide el índice de pérdida del 

re fle jo  corneano en 30 minutos después de la.aplicación de
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la  muestra.

La concentración efectiva a l 50 % (CE,^) se obtií; 

ne a partir de la s  curvas de dosis-respuesta de cada mues­

tra. Los resultados se encuentran en la s  siguientes Tablas 

i  y i i ;  .

TABLA I

(Concentración efectiva a l 50 % a pH 6)

Muestra Concentración efectiva a l 50 % (%)

A 0,07 (0,03 -  0,14)*

B 0,08 (0,05 -  0,13)*

0 0,3 (0,2- -  0,.45)*

B 0,8 (0,4 -  1,6 ) *

B >3 .. -

Limite de confianza a l 95 %

TABLA I I

(Porcentaje de inhibición cuando se u t iliz a  la  muestra a una 

concentración del- 1 % a pH 2)

Muestra Porcentaje de inhibición

A
i

86 + 6,3^*

B 7 0 + 3 ,1

C 11 + 2,5

D 10 + 3,1

E 0

K -
Desviación típ ica.

En e l siguiente Experimento I I ,  se compara la

excelente acción de las  muestras A o B para estimular la  

motilidad gástrica en la  reducción de motilidad gástrica con 

la  de la  oxetazaina conocida (muestra F ).
!



Después de anestesiar a un perro mantenido en

ayunas durante la  noche, mediante inyección intravenosa de 

30 mg/kg de pentobarbital, e l perro es inyectado intraveno­

samente con 10 mg/kg de la  muestra o bien se administran 

20 mg/kg de la  misma a l duodeno del perro y después se re­

g istra  la  motilidad espontánea del estómago mediante un po­

líg ra fo  de tinta (RM-150, fabricado por NihonKohdenK.K.) 

siguiendo el método del globo (Jap. J. SmoothMuscle Res., 

.2$ 15 (1966)). Los resultados se encuentran en la  siguiente 

tabla.

Además, en la  tabla, la  acción estimulante de la  

motilidad gástrica es indicada como (+ ) cuando la  motilidad 

espontánea del estómago continda durante más de 20 minutos 

y como ( - )  cuando no continda.

TABLA III

Acción estimulante de 
_ Muestra la  motilidad gástrica

' (a ) (b )

A + +

B *  . +

F -

(a ) inyección intravenosa y (b ) administración a l duodeno, 

Los valores de la  DL^p cuando se administra, por 

vía  oral a un ratón e l hidrocloruro de cis-1-benzoiloxi-2- 

dimetilaminotetralina o e l hidrocloruro de jbis-l-benzoiloxi- 

2-dimetilaminoindano son respectivamente de 2200 mg/kg y

1870 mg/kg.

A continuación describiremos los ejemplos de e: 

ta invención. ^
( - í . ^
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EJEMPLO 1

A una mezcla de 2 mi de ácido fórmico a l 85 % y 2 mi 

de formalina a l 37 % se añaden 2 g de c is -2 -fen il-3a,4?5,9b- 

tetrahidronafto[2,1-d]oxazol y la  mezcla se calienta a 100- 

105°C durante 8 horas. La mezcla de reacción se combina.con 

10 mi de agua y, después de alcalin izar la  mezcla con solu­

ción acuosa do carbonato sódico, e l producto se extrae con 

20 mi, 10 mi y finalmente 10 mi de éter, sucesivamente. Se 

combinan los extractos etéreos y se secan sobre sulfato 

magnésico anhidro. Después de añadir a la  mezcla cloruro 

de hidrógeno atanólico, el disolvente se destila dando 

0,97 'gde hidrocloruro de.cis-1-be'nzoiloxi-2-dimetilamino- 

* tetralina, con un punto de fusión de 211-212°C.

Análisis elemental como C^gHggNOgCl:

C % H % y %

Calculado: 68,77 6,68 4,22

Encontrado: 68,64 6,61 4,35

La base lib re  del hidrocloruro antes obtenido se uti­

liz a  como muestra para el análisis por resonancia magnéti­

ca nuclear.

Espectro de resonancia magnética nuclear
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..16-

^ = 3,37 (doblete, J = 2-3 Hz, CDCl^).

No se observa absorción de 2i= 3; 56 (doblete,

J ^ 8 Hz, CDCl^)de la  forma trans. * *.

Producción del material de partida

a ) En 20 mi de agua se disuelven 2 g de hidroclo- 

ruro de 2-amino-1-tetralona y, después de aSadir a la  so-* 

lución 2 mi de una solución de acetato de e tilo  contenien­

do 1,7 g de cloruro de benzoilo, la  mezcla se agita mien­

tras se anade solución acuosa de hidróxido sódico al 10 % 

de manera que e l pH del sistema se mantiene'en'4-5. Los 

crista les precipitados se recuperan por filtrac ión , se la­

van, con agua y se secan dando 2,5 g de 2-benzoilamino-1- t e -  

tralona con un punto de fusión de 180-181°C

Análisis elemental como C^H^^NOg.:

Calculado :

Encontrado:

b ) En 50.mi de metanol se 

benzoilamino-1-tetralona y, mientras se enfria con agua de 

h ielo , se aHaden a la  suspensión agitada 0,4 g de borohi- 

druro sódico. Después de agitar durante 2 horas, la  mezcla 

de reacción se concentra hasta 5 mi y los crista les así 

precipitados se recuperan por filtrac ión  dando 2,4 g de 

crista les crudos de trans-2-benzoilamino-1-h idroxitetralina  

que contienen cis-2-benzoilamino-1-hidroxitetralina en una 

proporción del 10-20 %.

Espectro de resonancia magnética nuclear
OH @  . . .

r-%
H % N %

76,96 5,70 5,28

76,95 5,75 5,36

spenden 2,65 g de 2-
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^ -  4,63 (doblete, J = 8 Hz, piridina-D20) -  trans 

4,82 (doblete, J -  3 Hz, piridina-DgO) -  cis 

Además, recristalizando e l producto en metanol, se 

obtiene trans-2-benzoilamino-1-hidroxitetralina, con un pun 

to de fusión de 201-202°C.

Análisis elemental como C^yH^NOg

C % N %

Calculado : 76,38 6,41 5,24

Encontrado: 76,42 6,38 5,34

c) A 1 g de trans-2-benzollam ino-1-hidroxitetrali- 

na cruda se aSaden 1,5 mi de ácido sulfdrico concentrado, 

agitando y enfriando con h ie lo , a lo  largo de 2 horas. La 

! mezcla de reacción se vierte sobre una solución acuosa f r ía  

jj de carbonato sódico y despuós se extrae con 20 ,mi y a con­

tinuación 10 mi de cloroformo, sucesivamente. Los extractos 

se combinan, se secan sobre sulfato magnésico anhidro y e l 

disolvente se separa por destilación para dar 0,93 g de cis- 

2 -fen il-3 a ,4 ,5 ,9b-tetrahidronafto[2,1-d]oxazol oleoso.

Análisis elemental como CLj y pjN 0 *

c % N %

Calculado : 81,90 . 6,06 5,62

Encontrado: 79,41 5,86 5,71

EJEMPLO 2 '

2S
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A 2 g de sulfato de cis-2-amino-1-benzoiloxitetra- 

lina se aSaden 2 mi de ácido fórmico a l 85 %, 2 mi de for]m  

lina  y 0,45 g de formiato sódico y la  mezcla se calienta a 

100-105^0 durante 8 horas. Después de a lca lin izar la  mezcla 

de reacción por adición de solución acuosa de carbonato só­

dico, e l producto se extrae ccn mi después con 10 mi 

de cloroformo. Los extractos se combinan y se secan sobro
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suhfáto magnésico anhidro. Después de añadir a la  solución 

cloruro de hidrógeno etanólico, e l disolvente se separa 

por destilación para dar 1,3 g de cristales de hidrocloruro 

de c is -1-benzo ilox i-2-dimetilaminotetralina,. con un punto 

de fusión de 211-212°C.

La forma de base lib re  del hidrocloruro se u tiliza  

como muestra para e l aná lis is  por resonancia magnética 

nuclear.

Espectro de resonancia magnética nuclear

3,57 (doblete, J = 2-3 Hz, CDC1 )̂J 

No se observa absorción de c = 3,56 (dóblete,

J = 8 Hz, CDCl^) de la  forma trans.

Producción de material de partida 

En una mezcla de 40 mi de ácido sulfúrico 1 N y 

40 mi de agua se disuelven 9 g de c is-2 -fen il-3a ,4 ,5 ,9b-te - 

trahidronafto [2 ,1 -d ]oxazo l y la  solución se deja en reposo 

durante la  noche. Los crista les precipitados se recuperan 

por filtra c ió n  dando 6 g de sulfato de cis-2-amino-1-ben- 

zoilox itetra lina . Además, cuando las aguas madres se dejan 

en reposo durante la  noche, se obtienen también 1,5 g del

producto antes mencionado.

El punto de fusión del producto es 148-149^0. 

Análisis elemental como C^yH^yNO^.-^HgSO^.^HgO:

C% H %

Calculado : 

Encontrado:

62.75 5,89 4,30

62.76 3,61 4,25
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Espectro de resonancia magnética nuclear

. J = 3,35 (doblete, J = 3,5 Hz, DgO).

No se observa absorción de la  forma trans.

. En resumen, la  Patente de Invención que se so lic ita ,  

deberá recaer sobre las siguientes:

REIVINDICACIONES

\ '1. Un procedimiento para la* producción de un deri-, 

. vado de 1-benzoiloxi-2-dimetilaminobenzocicloalcano repre­

sentado por la  fórmula: . . .

T A R -
donde R^, R^, .y son iguales o diferentes y cada uno de 

ellos representa un átomo de hidrógeno, un átomo de halóge­

no, un grupo alquilo in ferior, un grupo alcoxi in ferior, el 

grupo fenilo , el grupo amino', un grupo a lq u il(in fe r io r )-  

amino, un grupo acilamino o el grupo nitro y n es un ndme-

ro entero de 1 a 3, o sus sales no tóxicas de ácidos mine-
#

rales, cuyo procedimiento consiste en calentar el derivado
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de oxazolidina representado por la  fórmala:

2'n

10

15

20

donde R^, R̂ *, R̂  y n son los definidos anteriormente, jun­

to con formaldehido y ácido fórmico.

2.' Se reivindica por último como objeto sobre el que 

ha de recaer la  Patente de Invención que se so lic ita : "UN 

-PROCEDIMIENTO PARA LA PRODUCCION DE UN DERIVADO DE 1-BEN- 

ZOILOXI-2-DIMETIL-AMINOBENZOCICLOALCANO".

Todo conforme queda descrito y reivindicado en la  

presente memoria descriptiva que consta de veinte páginas 

mecanografiadas.

Madrid 31 
BERN. 
p.p

diciembre 1974 
MGRIA
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