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sctzt man innert 10 Min. rnit eincr Losung von 5,2 g 2-Chlor-6,ll-dihydro dibenzo[b,c]thiepin- 
11-on in 15 ml Tetrahydrofuran und erhitzt sodann unter Ruhren weitere 10 Min. zum Sieden. 
Nach Abkiihlen wird das Reaktionsgemisch in eine Losung von 15 g Ammoniumchlorid in 100 ml 
Wasser gegossen, rnit 100 ml Ather verdiinnt und durch Diatomeenerde filtriert. Nach Abtrcnnen 
der Athcrphase wird der wasscrige Teil noch dreimal rnit je 50 ml Ather ausgeschiittelt, die vcr- 
einigten Atherlosungen rnit Wasser gewaschen. iiber Magnesiumsulfat getrocknet und cingedampft. 
Der ijligc Ruckstand wird in 10 ml Aceton gelost, wobei das 2-Chlor-l1-(3'-dimethylaminopropyl)- 
ll-hydroxy-6,1l-dihydro-dibenzo[b, elthiepin zu kristallisiercn bcginnt. Die aus Athanol/Pentan 
umkristallisierte Verbindung schmilzt bci 156155". 

C,,H,,ONCIS Rer. C 6 5 3  H 6.3 0 4,6 N 4,O C1 10.2 S 9.2 
(347,91) Gef. ,, 65,7 ,, 6,6 ,, 5,0 ,, 3,9 ,, 10,3 ,, 9,2 

2-Chlov-7 1 -(3'-dimzethylarninopropyliden)-6,7 7-dihydro-dibenzo[b, elthiepin. Eine Losung von 
5.0 g 2-Chlor-l l-(3'-dimethylaminopropyl)-ll-hydroxy-6,ll-dihydro-dibenzo[b, elthiepin in 50 ml 
Eisessig wird mit 20 ml konz. Salzsaure 1 Std. zum Sieden erhitzt und dann bei 15 Torr ein- 
gedampft. Der Ruckstand wird rnit 2~ Natronlauge alkalisch gestellt und dreimal rnit j e  50 ml 
Chloroform ausgeschuttelt. Nach Waschen rnit Wasser und Trocknen uber Magnesiumsulfat wird 
der Chloroformextrakt zur Trockne eingedampft. Das als 01 erhaltene Z-Chlor-l1-(3'-dimethyl- 
aminopropyliden)-6,ll-dihydro-dibenzo[b, clthiepin wird rnit athanolischer Oxalsaurc umgesetzt. 
Nach Umkristallisieren aus k h a n o l  schmilzt das saure Oxalat bei 215-216". 

C2,H,,04NClS Ber. C 60,O H 5.2 0 l5,2 N 3,3 C1 8,4 S 7,6 
(419,93) Gef. ,, 60.2 ,, 5.1 ,, 15,2 ,, 3,2 ,, 8.6 ,, 7,8 

ZUSAMMENFA S SUNG 

Es werden Synthesen und die pharmakologischen Eigenschaften von neuartigen 
tricyclischen Verbindungen, und zwar von Derivaten des 5,1l-Dihydro-benzo[b]- 
pyrido [2,3-e]thiazepins[ 1,4] und des 6,1l-Dihydro-dibenzo[b, el thiepins, beschrieben. 

Pharmazeutisch-chemische Forschungslaboratorien, 
SANIIOZ AG., Basel 

218. La structure de la &one CfiHI60 formbe par la reaction entre 
le norbornadhe et le pentacarbonyle de ferl) 

par M. Green c t  E.A. C .  Lucken 
(26 VIlG2) 

Un des produits de la &action entre le norbornadihe et le pentacarbonyle de 
fere) est une c6tone, C,,H,,O, F. 85", qui aurait la structure I. 

0 

Avant de lormuler un mkcanisme pour la formation de I, un prkliminaire essentiel 
est de connaitre sa configuration gfiomfitrique, six isomhres fitant possibles. COOK- 

1) Un rCsum6 du prCsent memoire a 6t6 present6 au ailnnual Symposium on Molecular Structure 
and Spectroscopy,, Columbus, Ohio, Juin 1961. 

2, R. BURTON, M. L. H. GREEN, E. W. ABEL & G. WILKINSON, Chemistry & Ind. 7958, 1592; 
R. PETTIT, J. Amcr. chcm. SOC. 87, 1266 (1950). 
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 SON^) a pioposd la configuration endo-trans-endo, mais s'il parait certain que la 
structure est symdtrique et trans, 1'Cvidence qu'elle soit endo nous semblait moins 
convaincante, et ce point mCritait d'Ctre examin6 plus attentivement. 

Selon les modhles DREIDING, l'angle dikdre entre les protons exo et les protons 
en t$te de pont du norbornane est d'environ 40°, tandis que celui entre les protons 
endo et les protons en tCte de pont est de l'ordre de 80" (Fig. 1). CONROY~) a d6montrC 
que les constantes de couplage spin-spin de protons vicinaux dans les spectres de 

Fig. 1 

resonance magn6tique varient avec cos2 9, oh p7 est l'angle dihdre (Fig. 2). En prin- 
cipe, ceci donne une m6thode pour distinguer entre les deux configurations de I 
puisque, selon la Fig. 2,  la constante de couplage serait d'environ 4 cycles/s pour 
l'isomkre endo, et d'envixon 1 cycle/s pour l'isomkre exo. Nous avons donc me- 
sure les spectres de rksonance magndtique de I et des mol6cules suivantes qui lui 

10 

8 

6 

8, (a) C. W. BIRD, R. C. COOKSON & J. HUDEC, Chemistry & Ind. 7960, 20; (b) R. C. COOKSON, 

4, H. CONROY, Advances in Organic Chemistry 2, Academic Press 1960. 
R. R. HILL & J. HUDEC, ibid. 7967, 589; (c) R. C. COOKSON, communication personnelle. 
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sont semblables et dont les structures sont connues 5-s). Ces spectres sont reproduits 
dans la Fig. 3 et les constantes de couplage en question sont rassembl6es dans le 

0 0 0 

I1 I11 (deux isomkres) I V  (deux isomkres) 

tableau. L’attribution des frkquences de rdsonance aux diffkrents protons de chaque 
molkcule ne pr6sente aucune difficult6 et se fait Q l’aide des glissements chimiques 
connus et des constantes de couplage anticipees. Par exemple, pour I1 les deux 
bandes dans la partie inferieure du spectre sont Cvidemment dues aux protons 
vinyliques; la rCsonance B champ klevk est due au groupe mCthylkne. La bande 
complexe Q t = 6,5 p.p.m. est due aux protons en tCte de pont puisqu’ils sont couplCs 
avec trois protons diffkrents, et la bande plus simple a t = 6,8 p.p.m. provient des 
protons en positions u par rapport au groupe carbonyle. 

Constantes de couplage entre les protons e n  tlte de pont et les protons en R par rapport a u  groupe carbonyle 

Compost5 I I1 I IIIa I IIIb I IVa I IVb 

J (c.P.s.) I 4,O 1 3,s I 3,8; 1,7 1 4,9 I 1,3 
-- 

Discussion. Les spectres de resonance magnetique de 11, I I I a  et b et IVa et b 
sont compatibles avec les structures connues, et les constantes de couplage des 
protons en question sont en harmonie avec les prkdictions de la Fig. 2. I1 parait 
donc raisonable d’utiliser cette courbe pour la dktermination de la structure de I B 
partir de son spectre de rksonance magnktique. 

Le spectre de I indique que la molecule posskde un 61Cment de symCtrie qui 
rkside dans la liaison carbonyle. Les rksonances dues aux protons du cycle cyclo- 
pentanone sont apparemment du type AB. Ceci signifie que le couplage entre ces 
protons et ceux en t$te de pont est faible et, rksultat plus surprenant, que le couplage 
entre les protons vicinaux identiques du cycle cyclopentanone est kgalement faible. 
A partir de notre hypoth&se, on doit donc conclure que la molecule a la configuration 
e m .  Dans l’isomkre cis, les protons vicinaux identiques seraient parallkles et auraient 
par conskquent une constante de couplage d’environ 8 cyclesls. Pour des atomes de 
carbone tetrabdriques l’angle di&dre entre les protons dans l’isom&re trans serait 
de 120’ et, selon la Fig. 2, impliquerait une constante de couplage de 2 cyclesls. 
La tension dans le cycle aurait tendance a diminuer cet angle et par consequent la 
constante de couplage. 

En conclusion, l’analyse du spectre de rksonance magnCtique nous conduit i 
attribuer une configuration exo-trans-exo 8. I, et par suite A infirmer la configuration 
endo proposke par COOKSON. 
5) W. ALBRECHT, Liebigs Ann. Chem. 348, 31 (1906). 
e, K. ALDER & G. STEIN, Liebigs Ann. Chem. 507, 247 (1933). 
’) L. DE VRIES, R. HECK, R. PICCOLINI & S.  WINSTEIN, Chemistry & Ind. lY.59, 1416. 
8 )  0. DIELS & K. ALDER, Liebigs Ann. Chem. 460, 111 (1928). 
9 D. CRAIG, J. Amcr. chem. SOC. 73, 4889 (1951). 
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m[a) Solvant CDCI) 

I 

m(b) Solvant CC14 I 

d E(a) Solvant I 1 '  

I ~ ~~ 

Fig. 3 .  Spectves de vhonance magnetique 

Partie expbrimentale. - a) Pdparation des substances. Les produits d'addition entre le 
cyclopentadiBne et la benzoquinone (11, IIIa) ont 6t6 prkpar6.s selon les m6thodes d6crites par 
ALBRECHT~). F. de I1 75.8-76,2" et F. de IIIa 156-157". L'isomBre IIIb a 6t6 pr6par6 pax l'action 
de KOH sur IIIa selon la m6thode d'ALDER &  STEIN^) ; F. de I11 b 184". Le produit d'addition 

118 
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entre l’anhydride maleique et  le cyclopentadikne IVa a Bt6 pr6par6 selon la mbthode de DIELS 
& ALDER*), et  l’isomhre Ivb a 6t6 obtenu de IVa par la m6thode de CRAIG~).  

b) Les spectres de re‘sonunce mugndtique nuclduire ont Bt6 mesur6s B une frequence de 56.4 m6ga- 
cyclesls avec un appareil VARIAN, dans les solvants indiqu6s dans la Fig. 3. La position des bandes 
a 6t6 determinee par rapport au tetramethylsilane comme standard interne. 

Nous tenons i remercier le Dr. J. LANCASTER (Research Service Division, American Cyan- 
amid Research Laboratories, Stamford, Connecticut) qui nous a aid6 dans l’obtention de ces 
spectres. 

SUMMARY 

The value of the spin-spin coupling constant between vicinal protons is known 
to vary as cosa q ~ ,  where q~ is the dihedral angle between the carbon-hydrogen bonds. 
A method, based on this relationship, for distinguishing between the exo-endo isomers 
of bicycloheptane derivatives is proposed and tested on five such compounds of 
known structure. In  this way, the configuration of I is determineed as exo-trans- 
exo, in contrast to the endo-trans-endo configuration proposed by COOKSON. 

Cyanamid European Research Institute, Cologny, Gen&ve 

219. Note sur quelques combinaisons d’addition du nicbthamide 111) 
par Emile Cherbuliez et J. Rabinowitz 

(7 VII 62) 

Dans une premi&re notel), l’un de nous a dCcrit quelques composCs d’addition 
du nicCthamide (N, N-dikthylamide de l’acide nicotinique), d’une part avec certains 
esters phosphoriques posskdant un groupement complexant ou salifiable tel que 
-NH,, -COOH, etc., et d’autre part avec l’acide ascorbique. 

Ce sont les sels monocalciques des esters aminoalcoyl-phosphoriques qui nous 
ont donnC les meilleurs rbsultats, mais ils n’additionnent au maximum qu’une 
molt5cule de nicCthamide par molCcule d‘ester (c’est-&-dire par atome de phosphore), 
et les produits d‘addition. bien que pulvCrulents, sont assez hygroscopiques. De plus, 
les sels monocalciques des monoesters aminoalcoyl-phosphoriques sont assez difficiles 
a prCparer. Quant aux sels dicalciques, ils sont plus faciles a prCparer, mais sont tr&s 
peu solubles dans l’eau et y pr6sentent un pH supCrieur ?I 11. 

Or parmi toute une sbie d’autres sels calciques examinks, le chlorure additionne 
Cgalement facilement du nickthamidel) (mais non le phosphate, l’ascorbate ou le 
lactate de Ca) ; l’ion chlorure semble donc jouer un r81e dans cette fixation complexe 
du nicethamide (a cBtC du Ca). Cette considkration nous a fait penser que l’intro- 
duction de l’ion chlorure dans la molecule de l‘ester aminoalcoyl-phosphorique 
calcique, augmenterait la facultk de fixation de nickthamide du monoester phos- 
phorique, tout en aboutissant Q la formation d‘un complexe beaucoup plus soluble 
dans l’eau et y prkentant un pH voisin de la neutralit& 

1) J. RABINOWITZ, Helv. 42, 2646 (1959). 




