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Synthesis o/ 5-Phenyl- lH-thieno [ 3.2--e ] l.4-diazepin~2 ( 3 H ) -one 

The preparation of 5-phenyl-lH-thieno[3.2--e]l.4-diazepin- 
2(3H)-one, its alkylation in position 1 and its N-oxide formation 
(in position 4) are described. 

In Fortsetzung der Arbeiten fiber Thieno-l,4-diazepine 1 behandelt 
die vorliegende Arbeit die Synthese des Thieno[3,2--e]l,4-diazepin- 
Ringsystems 2, das bisher in der Literatur noeh nicht besehrieben worden 
ist. Als Ausgangsprodukt wurde dazu das Thieno-oxazinon 1 ben6tigt, 
das in einer Arbeit yon Ried und Kahr  a erw&hnt, dessen Synthese abet 
nieht besehrieben worden ist. Da diese Verbindung unseres Wissens aueh 
sonst nirgends in der Literatur aufseheint, besehreiben wir die Symthese 
bier. 1 konnte von uns sowohl dureh Rfiekflufterhitzen von 3-Aeetyl- 
~rnino-thiophen-2-earbons~ure in Essigs/~ureanhydrid, als aueh dureh 
RfiekfluBerhitzen yon 3-Aeetylamino-thiophen-2-earbons~ure-methyl- 
ester in absol. Chloroform mit &quimolaren Mengen Phosphorpenta- 
ehlorid in guter Ausbeute erhalten werden. 

Die Umsetzung yon 1 mit Phenylmagnesiumbromid Iiihrte zu einem 
Gemiseh yon 2 und 3, wobei abet 2 dureh seine SehwerlSsliehkeit in 
heigem Cyelohexan grogteils abgetrennt werden konnte. Fiir das Weiter- 
arbeiten war das Cyelohexanextrakt genfigend sauber. Die geindarstel- 
lung yon 3 gestaltete sieh aber sehwieriger. Erst mehrmaliges Um- 
kristallisieren aus Methanol ergab eine analysenreine Substanz. 

Das rohe 3 konnte dureh Koehen in waBrig-athanol. Salzs~ure zu 4 
entaeetyliert werden. Die Chloraeetylierung zu 5, die Finkelstein- 

* Diese Abhandlung h/itte sinngem/iB unmittelbar vor der Arbeit auf 
S. 1105 stehen miissen, ist aber infolge eines red. Versehens erst jctzt 
gedruekt worden. Das Zitat e auf S. 1108 ist zwangslgufig zu ~indern 
auf Mh. Chem. 104, 1343 (1973). 
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R e a k t i o n  zu 6, die Aminolyse  zu 7 und  der  Ringschln$ zu 8 wurden 
analog zur Synthese  des 5-Pheayl-lH-thieno[2,3--e]l,4-diazepin-2(3H)- 
on I dnrehgeff ihr t  und  e rgaben  rneist bessere Ausbeu tem 
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Auch  8 is t  in verd.  Na t ron lauge  und  Salzs~ure 15slich und  l~Bt sich 
fiber das  Na t r iumsa lz  in Stel lung 1 am St ickstoff  zu 9 bzw. 10 a lkyl ierem 
Das N - 0 x i d  11 kormte  aus 8 mi t  m-Chlorperbenzoes~ure e rha l ten  werdem 

Experimente l ler  Teil  

2-Methyl-4H.thieno f 3 , 2 ~  ]oxazin-4-on (1) 

~) Uber die 3-Acetylamino-thiophen-2-Garbons(ture 
77 g 3-Acetylamino-thiophcn-2-eurbons/~ure wurden mit  860 ml Essig- 

s~ureanhydrid 4 ~ Stdn. unter  Riickflu~ erhitzt,  wobei alles in LSsung ging. 
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Dann wurde im Vak. eingeengt, die ausfallenden KristMle abgesaugt und aus 
Cyelohexan umkristallisiert ; Ausb. 60 g, Sehmp. 95 ~ 

CTHsNO2S. Ber. C 50,29, H 3,02, N 8,38. 
Gef. C 50,14, H 3,16, N 8,35. 

b) Uber 3-Acetylamino-thiophen-2.carbons~turemethylester 
19,9 g 3-Acetylamino-thiophen-2-earbons/~uremethylester wurden in 

200 ml absol. CHCla mit  20,8 g PC15 3 Stdn. unter Rfiekflug gekocht. Dann 
wurde im Vak. eingedampft und der l~fickstand aus Cyclohexan umkristalli- 
siert; Ausb. 15,5 g, Sehmp. 95 ~ 

Das Produkt  konnte durch Misehschmp. sowie IR-Spektren mit  dem 
fiber Weg a) erhaltenen Produkt  identifiziert werden. 

3-Amino-2-benzoylthiophen (4) ~ber 3-Acetylam~no-2-benzoylthiophen (3) 
und 3-Acetylamino-2-thienyl-diphenyl-carbinol (2) 

Zu einer LTsung yon 49,5 g 1 in 610 ml absol. Benzol und 305 ml absol. 
Ather wurde w/~hrend 3 Stdn. bei 5--7 ~ eine Grignard-LSsung, die aus 47,1 g 
Brombenzol und 7,3 g Magnesiumspgnen in 50 ml absol. ~_ther hergestellt 
worden war, zugetropft. Naeh beendigtem Zutropfen wurde 1 Stde. bei 5 ~ 
und 15 weitere Stdn. bei Raumtemp.  gerfihrt. Dann wurde auf 0 ~ abgek/ihlt 
und 305 ml 2n-HC1 so zugetropft, dab die Temp. nicht fiber 3 ~ stieg. Naeh 
20 Min. l~fihren bei Raumtemp.  wurde filtriert, die Phasen getrennt, die org. 
Phase mit  2n-NaOH ausgesehfittelt und eingedampft. Der kristalline Rfick- 
stand wurde mit  550 ml Cyclohexan aufgekocht und heig filtriert (ungelSster 
Anteil : A). 

])as Fi l t ra t  wurde eingedampft, ein kleiner Tell (Hauptmenge: H) mit  
Ather zur Kristallisation gebraeht und 3real aus Methanol umkristallisiert. 
$ konnte so in Form farbloser Kristalle, Schmp. 96--97 ~ erhMten werden. 

ClaHllNO2S. Ber. C 63,65, H 5,30. Gef. C 63,60, H 5,08. 

Der Anteil A wurde aus Athanol umkristallisiert; 2 konnte so in Form 
farbloser KristMle, Sehmp. 175 ~ erhalten werden. 

C19H17NOeS. Ber. C 70,56, t t  5,30, N 4,33. 
Gef. C 70,77, H 5,08, N 4,34. 

Die Hauptmenge H, bestehend aus rohem 3, wurde mit  600 ml J~thanol 
und 600 ml HC1 (1 �9 1, v/v) 4 Stdn. unter RfiekfluB gekoeht, mit  Aktivkohle 
versetzt, filtriert und im Vak. eingedampft. Die AtherlSsung des Rfiekstandes 
wurde mehrmals mit  2n-HC1 ausgesehfittelt, getroeknet und eingedampft;  
15,0 g 4. Naeh Umkristallisieren aus Athanol gelbe Nadeln, Sehmp. 103 ~ 

CllH9NOS. Bet. C 65,00, H 4,46, N 6,89. 
Gef. C 65,05, H 4,28, N 6,85. 

2-Benzoyl-3-chloracetylamino-thiophen (5) 

13,2 g 4 wurden in 120 ml absol. Dioxan gelSst, 13,0 g K~CO3 zugeffigt 
und unter l~fihren 18 ml Chloraeetylchlorid zugetropft. Die LTsung erw/~rmte 
sieh; sie wurde noch 3 Stdn. gerfihrt. Dann wurde in fiberschfiss. K2CO3- 
LSsung gegossen, wobei ein kristallines Produkt  ausfiel, das abgesaugt, mit  
Wasser gewaschen und aus J~thanol umkristallisiert wurde. 13,0 g farblose 
Kristalle, Sehmp. 132--134 ~ 

C13H10C1NO~S: Ber. C 55,82, H 3,60. Gel. C 55,64, I-I 3,61. 
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2- Benzoyl-3-jodacetylamino-thiophen (6) 

11,0 g 5 und 6,2 g ~ a J  wurde in 90 ml Aceton 50 Min. unter Rfickflul~ 
gekocht, dann im Vak. eingedampft, mit  CH2C12~Wasser aufgenommen, 
die Phasen getrennt, die org. Phase getrocknet und eingedampft. Der 
Riickstand wurde aus Athanol umkristallisiert, wobei 13,0 g farblose Kristalle, 
Schmp. 105--i07 ~ erhalten wurden. 

C13H10JNOuS. Ber. C 42,06, H 2,72. Gef. C 42,82, ~I 2,81. 

3-AminoacetytamiTw-2-benzoylthiophen (7) 

12,8 g 6 wurden in 144 ml CH2Clu und 126 ml fliiss. NH3 5 Stdn. unter 
Riickflui] gekocht. Dann wurde im Vak. auf 50 ml eingeengt, mit  Wasser 
gewasehen, getrockne~ und eingedampf~. Rohausb. 9,0 g. Xach Umf/~llen 
aus CH2C12--Petrol~ther gelbliche Nadeln, Schmp. 124--127% 

C13H12NuO2S. Ber. C 59,98, H 4,65, N 10,76. 
Gel. C 59,80, H 4,48, N 10,63. 

5-Phenyl-lH-thieno[3,2--e]l,4-diazepin-2(3H)-on (8) 

5,0 g 7 wurden in 150 ml absol. A_thanol 3 Stdn. unter Rfickflul~ gekocht. 
Dann wurde im Vak. stark eingeengt und ~uskristallisieren gelassen. Ausb. 
4,0 g. Nach Umkristallisieren aus AShanol farblose Nadeln, Sehmp. 205 bis 
206 ~ . 

C13Ht0N2OS. Ber. C 64,44, H 4,16, S 13,23. 
Gel. C 64,22, H 3,91, S 13,35. 

l- M ethyl.5.phenyl- l H-th ieno [ 3 ,2--e ] l , 4-d iazepin- 2 ( 3 H ) -on (9) 

1,21 g 8 wurden in 5,5 ml ln-me~hanol. ~aOCH3-LSsung gelSst, die 
LSsung im Vak. eingedampft, der Riickstand in 14 ml DMt~ aufgenommen 
und mit 0,61 ml CH3J versetzt. Naeh 2 Stdn. Stehen bei Raumtemp.  wurde 
im Vak. eingeengt, mit  Wasser--CH2Cl~ aufgenommen, die org. Phase ab- 
getrennt, mehrmals mit 0,5n-NaOH ausgeschiittelt und eingedampft; 
nach Umkristallisieren aus Athanol farblose KristMle (kristalliner Rflck- 
stand 1,3 g), Schmp. 159,5--161 ~ 

ClaH12N2OS. Ber. C 65,60, H 4,72. Gel. C 65,58, H 4,57. 

l-Cyclopropylmeth yl-5-phenyl-l H-th ieno [ 3,2--e ] l,4-d iazepin-2 ( 3 H )-on (10) 

1,21 g 8 wurden in 5,1 ml In-methanol. NaOCHs-LSsung gelSst, die 
LSsung im Vak. zur Trockene eingedampft, der kristMline Riickstand in 
7 ml absol. D M F  suspendiert, 0,58 ml Brommethyl-eyclopropan zugegeben 
und 1 Stde. am Wasserbad erhitzt. Dann wurde im Vak. eingedampft, der 
51ige l~iickstand mit  2n-NaOI-I und etwas Ather geschfittelt, das dabei aus- 
fallende kristalline 10 abgesaug~ und mit  Ather gewaschen; Ausb. 1,3 g. Die 
farblosen KristMle schmolzen nach UmkristMlisieren aus J~thanol bei 
142--145% 

C17H16N2OS. Bet. C 68,89, H 5,44, N 9,45. 
Gef. C 69,15, H 5,47, N 9,59. 

2,3-Dihyd,ro-2-oxo-5-phenyl- l H-thieno [ 3,2--e ] l,4-diazepin-d-oxid (11) 

0,5 g 8 wurden in 7 ml CHC]a gel6st, auf 35 ~ erw/~rmt und mit  0,3 g 
techn. Metachlorperbenzoes/~ure versetzt. Nach 5 Stdn. Stehenlassen bei 
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Raumtemp.  wurde mit  30 ml ges/~tt. Nat-ICOa-L6sung 10 Min. geschfittelt 
und die ausfallenden KristMle filtrierg. Sie wurden mit  Wasser und CHCls 
gewasehen und aus J~thanol umkristallisiert; Ausb. 0,25 g. Nadeln, die bei 
260 ~ br/iunlich wurden und bei 266--270 ~ unter Zers. schmolzen. 

C13I-I10N2OsS. Ber. C 60,45, H 3,90, O 12,39. 
Gel. C 60,49, H 3,70, O 12,14. 

Sgmtliehe Analysen wurden yon I-Ierrn Dr. J.  Zal~ im Mikroanalytischen 
Laboratorium am Ins~itug ffir Physikalisehe Chemie der Universitgt Wien 
ausgef/ihrt; die Sehmelzpunkte wurden naeh Ko]ler bestimmt. 
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