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Abstract. Benzoctamine (I): M r =  249.4, monoclinic, 
P21/c, a = 13.431 (3), b = 7.358 (2), c =  14.137 (3) A, 
t =  90.81 (5) °, V =  1397 (1) A a, Z =  4, Din= 
1.20(2), D x = l . 1 8 6 M g m  -3, F(000)=536,  R =  
0.053 for 1433 independent reflections. N-M6thyl- 
benzoctamine (II): M r = 263.4, P21/c, a = 9.336 (2), 
b = 28.489 (6), c = 5.880 (2) A, t =  107.77 (5) °, V 
= 1489 (1),~, a, Z = 4 ,  Din= 1.20 (2), Dx= 
1.175 Mg m -a, F(000) = 568, R = 0.044 for 1574 
independent reflections. (I) et (II): MoKa,  2 =  
0.7107 A, # = 0.6 mm -1, T =  293 K. Results are used 
to explain a singular feature of the corresponding NMR 
spectra. Benzoctamine and its derivative are pseudo- 
tricyclic compounds acting as tranquillizing drugs; 
some steric parameters have been used to compare 
them to more classical tricyclic compounds and to more 
typical tranquillizers. For both compounds both the 
aromatic rings and the bridge atoms are planar, and the 
N atom is close to one of the aromatic ring planes. The 
molecules pack differently in their unit cells. 

Introduction. Parmi les mol6cules m6dicamenteuses 
pr6sentant un squelette de base tricyclique, les d6riv6s 
du dibenzo[b,e]bicyclo[2.2.2]octadi6ne occupent une 
place/~ part, sp6cialement int6ressante du point de vue 
structural (Wilhelm & Schmidt, 1969). 

En effet, au sein des multiples 616ments influant sur 
l'activit6 biologique d'un compos6 chimique donn6, 
figure en bonne place, sa structure spatiale: c'est fi dire 
sa 'forme', dont on peut supposer l'importance au 
moment de l'approche du r6cepteur biologique, autre 
mol6cule dont la conformation fait la sp6cificit6. 

Dans le cas des tricycliques les principales pos- 
sibilit6s de variation de la conformation de la mol6cule 
peuvent se r6sumer par les caract6ristiques suivantes: 

* Benzoctamine est le N-m&hyl &hano-9,10 anthrac~ne-9(10/-/)- 
m&hanamine. 

0108-2701/84/091590-04501.50 

- -Angle  de pliage interne du motif tricyclique. 
--Orientation de la chaine amin6e en son point 

d'attache. 
--Conformation et longueur de cette chaine. 
Un certain nombre d'auteurs a propos6 de quantifier 

plus pr6cis6ment la valeur de ces 616ments (Horn, Post 
& Kennard, 1974; Reboul, 1983; Tollenaere, Moereels 
& Koch, 1977; Wilhelm & Kuhn, 1970). 

L'originalit6 principale des d6riv6s du dibenzo- 
bicyclooctadi6ne est de ne plus poss6der, du fait du 
pontage du cycle central, les deux premiers degr6s de 
libert6, ce qui ne leur enl6ve quand m~me pas une 
grande capacit~ de pharmacomodulation, d'ofi l'int~r& 
d'une confrontation de ces d6riv6s avec les tricycliques 
classiques par le biais d'une de leurs clefs structurales: 
l'angle de pliage a du motif tricyclique. 

Nous pr+sentons ici les structures de deux compos6s 
/l propri&6s tranquillisantes: la benzoctamine et son 
d+riv6 perm&hyl+ it l'azote. 

Les formules d6velopp6es des deux compos6s sont 
pr+sent+es sur le schema. La num+rotation pr+sent~e 
iciest celle utilis6e dans tout le texte. 

(1~ : R - -  H 

( l i b  R - -  CH3 
17 N/R19 

& lO 11 

Partie exp6rimentale. La benzoctamine et son d6riv6 
perm&hyl~, sous forme de chlorhydrates, ont &6 
basifi6s puis dissous dans le tolu6ne. Cristaux obtenus 
par 6vaporation lente ~ temperature ambiante. Dimen- 
sions des cristaux: 0,35 x 0,40 × 0,50 (I) et 0,54 x 
0,40 x 0,40 mm (II). Densit6s m6sur6es par flottaison. 
Param&res des mailles cristallines et intensit6s diffrac- 
t6es mesur~es sur diffractom&re CAD-4 Enraf-Nonius 
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C(1) 
C(2) 
C(3) 
C(4) 
C(5) 
C(6) 
C(7) 
C(8) 
C(9) 
C(10) 
C(l l)  
C(12) 
C(13) 
C(14) 
C(15) 
C(16) 
C(17) 
N(l) 
c(18) 
C(19) 

Tableau 1. Coordonndes relatives multiplides par 10 4 

Benzoctamine (I) D6riv+ perm6thyl~ (II) 
X y z Beq(A 2) x y z 

1039 (2) -1676 (5) 4250 (2) 3,40 (8) 9653 (3) 1070 (1) 11441 (5) 
225 (2) -2737 (5) 4292 (2) 4,7 (1) 10850 (4) 1337 (1) 11224 (6) 

60 (2) -4090 (5) 3608 (3) 5,2 (1) 10915 (4) 1814 (1) 11711 (6) 
700 (2) -4425 (5) 2867 (3) 4,4 (1) 9781 (4) 2033 (1) 12407 (6) 

1529 (2) -3406 (4) 2825 (2) 3,29 (9) 8587 (3) 1765 (1) 12586 (5) 
1685 (2) -2021 (4) 3514 (2) 2,65 (8) 8517 (3) 1281 (1) 12111 (5) 
2631 (2) -1026 (4) 3368 (2) 2,75 (8) 7103 (3) 1045 (1) 12364 (5) 
3396 (2) -2492 (4) 3376 (2) 2,90 (8) 5793 (3) 1328 (1) 10762 (5) 
3228 (2) -3885 (5) 2683 (2) 3,29 (8) 5868 (3) 1813 (1) 11259 (5) 
2319 (2) -3656 (4) 2096 (2) 3,36 (8) 7252 (4) 1954 (1) 13256 (5) 
3863 (2) -5300 (5) 2579 (2) 4,3 (1) 4755 (4) 2113 (1) 9955 (6) 
4673 (2) -5320 (5) 3173 (3) 5,1 (1) 3555 (4) 1933 (1) 8132 (6) 
4853 (2) -3982 (5) 3859 (2) 4,5 (1) 3474 (4) 1459 (I) 7620 (6) 
4203 (2) -2535 (5) 3971 (2) 3,61 (9) 4594 (3) 1154 (1) 8933 (5) 
2430 (2) -1830 (5) 1512 (2) 3,51 (8) 7200 (4) 1680 (1) 15516 (5) 
2590 (2) -265 (4) 2269 (2) 2,85 (8) 7116 (4) 1145 (1) 14990 (5) 
2841 (2) 511 (5) 4111 (2) 3,31 (8) 6945 (3) 525 (1) 11709 (5) 
2144 (2) 1955 (4) 4073 (2) 4,12 (7) 8041 (3) 209 (1) 13311 (4) 
2343 (3) 3373 (5) 4806 (2) 4,4 (I) 8467 (4) -173 (1) 11970 (6) 

7473 (5) 2 (1) 15125 (6) 

Beq = ]re 2 trace U. 

/~eq(A 2) 
3,45 (7) 
4,29 (8) 
4,55 (9) 
3,91 (8) 
3,12 (7) 
2,88 (6) 
2,85 (6) 
2,96 (6) 
3,13 (6) 
3,41 (7) 
3,83 (7) 
4,46 (8) 
4,46 (8) 
3,61 (7) 
3,94 (8) 
3,59 (7) 
3,35 (7) 
3,75 (6) 
4,69 (9) 
5,4 (1) 

monochromateur de graphite. Param&res obtenus par 
calcul de moindres carr6s ~t partir des positions 
angulaires de 25 r6flexions. Pour les deux compos6s, 
intensit6s mesur6es darts des conditions exp6rimentales 
tr6s voisines: balayage 0-20; angle de balayage (o) 
0,6 + 0,35 tg 0; vitesse de balayage adapt6e fi la valeur 
du pic, avec temps max. de mesure limit6 fi 120 s; trois 
r6flexions de contr61e mesur6es p6riodiquement toutes 
les 5000 s pour contr61er la stabilit6 des intensit6s et 
toutes les 400 mesures pour contr61er l'orientation du 
cristal. Intensit6s corrig6es des facteurs de Lorentz et de 
polarisation. Variations d'intensit6s (inf6rieures fi 1,5% 
pour les deux enregistrements) et effets dus fi la 
variation d'absorption consid6r6s comme n6gligeables. 
(I): 0max = 28 °. 1948 r6flexions mesur6es dont 1433 
d'intensit6 I > 3e(/) retenues pour aftinement de la 
structure. (II): 0max = 25 °. 2460 r6flexions mesur6es 
dont 1574 d'intensit6 I > 3tr(/) retenues pour affine- 
ment de la structure. Structures d6termin6es par 
m6thodes directes" MULTAN80 (Main, Fiske, Hull, 
Lessinger, Germain, Declercq & Woolfson, 1980). 
Atomes d'hydrog6ne localis6s sur cartes de densit6s- 
diff6rence et inclus dans les derniers cycles d'affine- 
ment. Tous atomes affect6s d'un facteur d'agitation 
thermique anisotrope, sauf atomes d'hydrog6ne avec 
coefficients d'agitation isotrope fix6s fi 5 A 2. Affine- 
ments en matrice compl6te: ~m(IF o l - I F  cl)2 la 
fonction ~ minimiser. (I): 09= 1/tr2(Fo) avec e2(Fo) 
= [e2(/) + (PFo2)2] v2 et p = 0,04. (II): o9 = 1. En fin 
d'affinement, (I): R =0,053 et Rw=0,061;  (II): R 
= 0,044 et R w = 0,041. (I): S = 1,516; (A/tT)max = 0,12; 
IAplmax = 0 , 3 1  e / k - a ;  hmax = 18, kmax = 9, l m a x = - - 1 7  
et +16; (II): S = 0 , 8 3 0 ;  (A/tr)max=0,10; Idplma x 
= 0,25 e A-a; hma x = 11, kma x = 32,/max = ___6. Facteurs 
de diffusion atomique de International Tables for X-ray 

Crystallography (1974). Calculs effectu6s sur DEC 
PDP11/44 sous SDP (Frenz, 1978).* 

Discussion. Les coordonn6es sont donn~es dans le 
Tableau 1 et les distances et angles interatomiques dans 
le Tableau 2. Le Tableau 3 pr6sentent les principaux 
angles de torsion. 

Ces molecules poss~dent trois plans moyens impor 
tants: les plans des deux noyaux aromatiques (]91 et (/92 
ainsi que le plan du pontage du cycle central. Plan ~0~: 
atomes C(1), C(2), C(3), C(4), C(5), C(6). Plan ~02: 
atomes C(8), C(9), C(11), C(12), C(13), C(14). Plan du 
pontage: atomes C (10), C (15), C (16), C (7). L'+tudes des 
distances des atomes fi ces plans permet de faire les 
remarques suivantes: 

--Squelettes polycycliques des deux compos6s pos- 
s6dant un plan de sym6trie, pris au sens large du terme, 
d+fini par les atomes C(10), C(15), C(16), C(7) et 
C(17). 

--Analogie conformationnelle tr6s grande entre les 
deux compos6s: la seule diff6rence d6celable ne tient 
donc qu'fi la pr6sence d'un seul ou de deux groupements 
m6thyle sur l'atome d'azote. 

- -Pour  les deux compos+s l'atome N(1) est tr+s 
proche du plan ~o~: distance inf6rieure fi 0,2 A. 

* Les iistes des facteurs de structure, des facteurs d'agitation 
thermique anisotrope, les param6tres des atomes d'hydrog6ne et les 
distances faisant intervenir ces atomes d'hydrog6ne, les 6quations 
des principaux plans des moindres carr~s, les principales distances fi 
ces plans et les angles di~dres entre ces plans ont 6t~ d~pos~s au 
d~p6t d'archives de la British Library Lending Division (Sup- 
plementary Publication No. SUP 39474:20 pp.). On peut en obtenir 
des copies en s'adressant fi: The Executive Secretary, International 
Union of Crystallography, 5 Abbey Square, Chester CH1 2HU, 
Angleterre. 
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Tableau 2. Distances interatomiques (/t,) et angles 
interatomiques (o) 

(I) (II) (1) (II) 
C(1)-C(2) 1,345 (4) 1,389 (5) C(8)-C(14) 1,363 (4) 1,386 (5) 
C(1)-C(6) 1,387 (4) 1,376 (5) C(9)-C(10) 1,477 (4) 1,511 (5) 
C(2)-C(3) 1,403 (5) 1,388 (6) C(9)-C(11) 1,355 (5) 1,383 (5) 
C(3)--C(4) 1,387 (5) 1,392 (6) C(10)-C(15) 1,585 (5) 1,554 (5) 
C(4)-C(5) 1,345 (4) 1,381 (5) C(11)-C(12) 1,364 (5) 1,389 (6) 
C(5)-C(6) 1,424 (4) 1,405 (5) C(12)-C(13) 1,400 (5) 1,382 (6) 
C(5)-C(10) 1,500(4) 1,515(5) C(13)-C(14) 1,387(5) 1,396(5) 
C(6)-C(7) 1,483 (4) 1,528 (5) C(15)--C(16) 1,584 (5) 1,551 (5) 
C(7)-C(8) 1,489 (4) 1,526 (5) C(17)-N(I) 1,416 (4) 1,468 (5) 
C(7)-C(16) 1,562 (4) 1,566 (4) N(I)-C(18) 1,492 (5) 1,470 (5) 
C(7)--C(17) 1,567 (4) 1,528 (5) N(I)-C(19) 1,451 (5) 
C(8)-C(9) 1,434 (4) 1,410 (5) 

(I) (II) 
C(2)--C(I)--C(6) I16,4 (4) 119,9 (4) 
C(I)-C(2)-C(3) 120,2 (4) 120,2 (4) 
C(2)-C(3)-C(4) 123,6 (4) 120,6 (4) 
C(3)-C(4)-C(5) 117,2 (4) 118,6 (4) 
C(4)-C(5)-C(6) 118,8 (4) 121,1 (3) 
C(4)-C(5)-C(10) 123,8 (4) 124,8 (3) 
C(6)-C(5)-C(10) 117,4(3) ll4,1 (3) 
C(1)-C(6)-C(5) 123,8 (3) 119,5 (3) 
C(1)-C(6)-C(7) 124,1 (3) 126,9 (3) 
C(5)--C(6)--C(7) 112,1 (3) 113,6 (3) 
C(6)-C(7)-C(8) 103,5 (3) 105,2 (3) 
C(6)-C(7)-C(16) 106,3 (3) 105,6 (3) 
C(6)-C(7)-C(17) 114,1 (3) 114,9 (3) 
C(8)-C(7)-C(16) 105,5 (3) 106,0 (3) 
C(8)-C(7)-C(17) 113,6(3) ! l l , l (3 )  
C(16)-C(7)-C(17) 112,9 (3) 113,3 (3) 
C(7)--C(8)-C(9) 114,3 (3) 114,2 (3) 
C(7)-C(8)-C(14) 124,3 (4) 126,6 (3) 
C(9)-C(8)--C(14) 121,4 (3) 119,2 (3) 
C(8)-C(9)-C(10) l l5,0 (3) I13,4 (3) 
C(8)--C(9)-C(11) 122,0 (4) 120,6 (4) 
C(10)---C(9)--C(ll) 122,9 (4) 126,0 (3) 
C(5)-C(10)-C(9) 102,4 (3) 106,3 (3) 
C(5)-C(10)-C(15) 109,1 (3) 106,6 (3) 
C(9)-C(10)-C(15) 107,8 (3) 106,8 (3) 
C(9)-C(11)-C(12) 116,0 (4) 119,6 (4) 
C(ll)--C(12)-C(13) 123,2 (4) 120,4 (4) 
C(12)--C(13)-C(14) 121,0 (4) 120,4 (4) 
C(8)-C(14)-C(13) 116,3 (4) 119,9 (4) 
C(10)-C(15)-C(16) 106,1 (3) 109,6 (3) 
C(7)-C(16)-C(15) 113,0(3) l l l , l  (3) 
C(7)-C(17)-N(1) 113,8(3) 116,0(3) 
C(17)--N(1)-C(18) 112,7(3) lll,1 (3) 
C(17)--N(1)-C(19) 112,4 (3) 
C(18)--N(1)-C(19) 108,2 (3) 

Tableau 3. Principaux angles de torsion (o) 
(I) (II) 

C(5)-C(6)-C(7)-C(17) -179,8 (9) -176,4 (9) 
C(17)-C(7)-C(8)-C(9) -178,5 (9) 179,7 (9) 
C(17)-C(7)-C(16)--C(15) 177,2 (9) 177,3 (9) 
C(6)-C(7)-C(17)-N(1) -64,7 (9) -67,9 (9) 
C(8)-C(7)-C(17)--N(1) 176,9 (9) 172,9 (9) 
C(16)--C(7)-C(17)--N(1) 56,9 (9) 53,7 (9) 
C(7)-C(17)-N(1)-C(18) 178,3 (9) -143,7 (9) 
C(7)--C(17)-N(1)-C(19) -94,8 (9) 

L'empilement des molecules dans le cristal est 
different d'un compos6 h rautre. Pour le d6riv6 
perm&hyl6, l'allongement de la mol6cule parall61ement 

l'axe h61ico'idal rend compte  de la dimension du 
param&re b (sup6rieur ~ 28 A). Dans les deux cas 

aucune interaction intermol6culaire remarquable n'est 
signaler. 

L'analyse des spectres de r6sonance magn&ique 
nucl6aire du dibenzobicyclooctadi6ne et de plusieurs de 
ses d6riv6s alkylamin6s, dont les deux &udi~s dans ce 
travail, am6ne ~ des conclusions structurales conformes 

celles de la radiocristallographie et ne r6v~le aucune 
particularit6 notable dans toute cette s6rie, sauf en ce 
qui concerne, pour la RMN ~H, les d6placements 
chimiques des protons port6s par le carbone C(16)qui 
pr~sentent un d6blindage relatif dans le cas du d6riv6 
perm&hyl~ de la benzoctamine. Or l'absence 
d'anomalie en RMN ~3C 61imine toute contribution le 
long du squelette mol~culaire. 

L'origine du d~blindage protonique ne peut donc &re 
que dans l'influence h travers l'espace du doublet libre 
port6 par l'azote de la chaine lat~rale. D'une mani6re 
g6n6rale les chaines lat6rales des compos6s de ce type 
tendant vers une conformation d6pli6e au maximum qui 
correspond h un encombrement st6rique minimum, 
l'influence du doublet libre sur le polycycle central ne 
peut donc pas &re observ6e. Au contraire, la courte 
chaine alkylamin~e des deux d~riv~s de cette &ude 
permet d'envisager une telle contribution. 

La simulation radiocristallographique du lobe cor- 
respondant ~ ce doublet, par une construction a priori 
sur l'atome d'azote et les trois atomes qui lui sont li6s 
(Fig. 1), permet de faire la remarque suivante: le vecteur 
lobe est nettement plus orient~ vers le m&hyl6ne C(16) 
dans le cas du compos+ perm&hyl6 que dans celui de la 

(16) 

\ 

CII) 

Fig. 1. Orientation du lobe du doublet libre de l'atome d'azote. 
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benzoctamine. Cette observation, en concordance avec 
les r6sultats de la RMN, permet d'envisager une 
similitude des conformations d'6nergie minimum dans 
l'&at solide cristallin et dans l'&at liquide dissous. 

En raison des analogies structurales existant entre 
d'une part le dibenzobicyclooctadi6ne et ses d6riv6s et 
d'autre part les compos6s tricycliques, nous pouvons 
comparer les valeurs de l'angle de pliage a mesur6es 
pour les deux compos6s &udi6s dans ce travail (a = 118 
e t ~  = 121 o respectivement) avec les valeurs moyennes 
calcul6es pour une s6rie de d6riv6s tricycliques non 
pont6s des types 6-6-6  ( a =  143 ° ) et 6 -7-6  (a 
= 120 °) (Reboul, 1983). 

Ces valeurs permettent de constater que la famille du 
dibenzobicyclooctadi6ne, bien qu'assimilable par son 
cycle central a ux d6riv6s du type 6-6-6,  se 
rapprocherait plut6t par la valeur de rangle de pliage a 
des d6riv6s du type 6-7-6.  

Rappelons par ailleurs que la benzoctamine appar- 
tient ~ la classe pharmacologique des tranquillisants 
(Baltzer & Bein, 1973) qui comprend plusieurs s6ries 
chimiques tr~s diff6rentes, dont la plus repr6sentafive 
est certainement celle des benzodiaz6pines. 

Des &udes ont 6t~ men6es sur ces derniers compos6s 
(Camerman & Camerman, 1971, 1972; Sternbach, 
Sancilio & Blount, 1974) en vue d'&ablir des cor- 
r61ations entre leur st6r6ochimie et leur activit6 biologi- 
que. Aux conclusions de ces auteurs nous pouvons 
rattacher nos observations, en effet toutes ces 
substances non seulement se caract6risent par la 
pr6sence d'atomes d'azote ou d'oxyg6ne situ6s hun ou 
deux chainons d'un des cycles aromatiques, mais 

encore, il apparait que l'angle de pliage des benzo- 
diaz6pines, voisin de 120 °, est tr+s proche de celui 
relev6 chez la benzoctamine et son d6riv6 perm&hyl6. 

La benzoctamine et son d6riv6 de perm&hylation 
nous ont &6 aimablement fournis par les laboratoires 
CIBA-GEIGY. 
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Structure of 3,7-Bis(N,N-diethylamino)- 10-benzoylphenoxazine (B LASB), C27H31N30 2 

BY CHARIS R. THEOCHARIS 

Department of  Physical Chemistry, University o f  Cambridge, Lensfield Road, Cambridge CB2 1EP, England 
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Abstract. M , = 4 2 9 . 5 6 ,  P1, a = 8 . 6 6 7  (1), b =  
8.742(1), c = 1 6 . 3 8 2 ( 3 ) A ,  a = 8 7 . 3 4 ( 1 ) ,  f l=  
84.31(1), 7 = 6 9 . 3 2 ( 1 ) ° ,  V = l 1 5 5 . 4 ( 5 ) A  3, Z = 2 ,  
D x = l . 2 3 9 g c m  -3, CuKa,  2 = 1 . 5 4 1 7 8 A ,  / t=  
5.42 cm -I, F(000)=460.0 ,  room temperature, final 

. . . .  

R =0.0481 for 3183 unique reflections. BLASB is a 
commercially available leucodye. The two N,N-diethyls 
are chemically identical but crystallographically distinct, 
with one ethyl group disordered at two clearly 
distinguishable positions. Delocalization of electrons 

occurs over the benzene ring, carbonyl group and the 
nitrogen lone pair. The molecule has, as expected, a 
propeller-like shape. 

Introduction. Leucodyes are technologically very in- 
teresting materials because, whilst normally colourless, 
upon reaction with a substrate, e.g. a solid surface, they 
yield intensely coloured species. A similar property is 
exhibited by a variety of aromatic compounds, such as 
benzidine (Tennakoon, Thomas, Tricker & Williams, 
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