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The Synthesis o/ 2.3.4.8-Tetrahydro[1]benzoxepino[ 5.4.3-- e]]- 
[1. 4 ]benzodiazepine-&one 

10-Nitro-6.11-dihydro-dibe~_z[b,e]oxepine-i1-one (12) was 
obt, ained both from 2-nitro-6-phenoxymethyl-benzoie acid (8) 
by dehydration and from 2-nitro-6-phenoxymethyl-benzoyl 
chloride (10) by Friedel--Crafts-reaetion. 12 was reduced 
to the amino compound 15 which yielded 10-aminoacet, ylamino- 
6.11-dihydro-dibenz[b, e]oxepine-11-one (19) on reaction with 
chloroaeetyl chloride and subsequent treatment with am- 
monia. 

The eyclization of 19 yielded the title compound (21). 
The behaviour of the ketons 12 and 15 against NH2OH - HC1 
was investigated. 

Beim Aufbau des [ t ]-Benzoxepino[5,4,3--e/]- l ,4-benzodiazepin-  
I~ingsystems wurde yon 10-Amino-6,11-dihydrodibenz[b,e]-oxepin-l l-on 
(15) ausgegangen, das gem~tB Reakt ionssehema 1 synthetisiert  wurde:  

Bei der Bromierung yon 2-Methyl-6-nitrobenzoesfiure/tthylester 
(1), der naeh Gabriel und Thieme 1 zngitnglieh ist, mit  Brom im Mol- 
verh/iltnis 1 : 1 , 5  ents tand ein Gemiseh yon  2 nnd  3. Beim Versuch, 
die beiden Produkte  destillativ zu trennen, wurde 2 in 7-Nitrophthal id 
(4) umgewandelt ,  dessen S~ruk~ur aus Mikroanalyse, Molgewieht und 
I t~-Spektrum (starke, fiir Laetone eharakteristisehe ~ , c=o-Bande  
bei 1770 em -1) abgeleitet wurde. Aul~erdem ist dieses Verhalten yon 2 
analog dem yon 2-Brommethylbenzoesi iuremethylester  und -/fthyl- 
ester, die bei verminder tem Druek ebenfalls nieht  destillierbar sind, 
sondern in Phthal id  fibergehen a, 4. Bei Verwendung yon Brom 
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im Molverh&ltnis 1 : 1  entstand nur wenig 3, und 2 konnte in 46% 
Ausbeute erh~lten werden. 

I)urch Umsetzen yon 2 mit  Na-Phenolat  bzw. Thiophenolat wurden 
die Ester 6 bzw. 7 und dureh ansehliel3ende tIydrolyse die S~uren 8 
bzw. 9 erhalten, die mit  qJhionylehlorid in die 8/~ureehloride (10 bzw. 
11) iibergefiihrt wurden. 

R e a k t i o n s s e h e m a  t 
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Cyelisierungen yon o-Phenoxymethyl-  bzw. o-Phenylthiomethyl- 
benzoes~uren (mit ~nderen Substituenten als der Nitrogruppe) zu 
den entsprechenden Dibenzo[b,e]oxepin- bzw. -thiepin-Deriv~ten wur- 
den mehrfach besehriebenS-% Bei unseren Untersuchungen zeigte 
sieh aber, da6 die angegebenen 3/[ethoden auf die vorliegenden Nitro- 
verbindungen nieht ohne weiteres tibertragbar sind. I m  Falle der 
2-Phenylthiomethyl-6-nitrobenzoes&ure (9) und ihres Chlorids (11) 
gelang die Cyelisierung nieht: entweder kam es zu keiner Umsetzung 
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oder es t ra t  bei sch/trferen Bedingungen Zersetzung ein. Lediglich 
bei Verwendung yon Pe05 als Dehydratisierungsmittel konnte 9 zu 
einem definierten Produkt,  dem Anhydrid 14, dessen Struktur aus dem 
Ig-Spektrum sowie durch Riickhydrolyse zu 9 gesichert wurde, cycli- 
siert werden. 

Die Cyelisierung yon 8 zu 12 gelang bei Verwendung yon Poly- 
phosphors/~ure (23% Ausbeute) und ~thylpyrophosphat  in grol~er 

R e a k t i o n s s c h e m a  2 
NH NOH 

17 

C,CH2C0NH H2~CH2~Ii. ~ 

c . ~  \ \  

2 0  21 

Verdiinnung (32,6% Ausbeute), w/~hrend beim Arbeiten in konz. ~thyl-  
pyrophosphatlSsung das Anhydrid 13 erhalten wurde. Beim l~ngeren 
Einwirken yon konz. H2S04 auf 8 bei Raumtemperatur  t ra t  Spaltung 
des Benzyl/~thers ein, und es konnte als Umwandlungsprodukt 7- 
Nitrophthalid (4) in geringer Ausbeute isoliert werden. Die Cyclisierung 
yon 10 mit A1C13 in sehr verd. LSsung brachte das beste Ergebnis 
(71% Ausbeute). Die Reduktion yon 12 zu 15 wurde mit Eisen in ver- 
dtinnter Essigs&ure durchgefiihrt. 

Fiir den Aufbau des [1]Benzoxepino[5,4,3--e/]-l,4-benzodiazepin- 
gingsystems aus 15 boten sich zwei Wege an, die fiir die Synthese yon 
1,4-Benzodiazepinen besehrieben wurden 1~ tl, n/~mlich die Umwand- 
lung yon 15 in das Oxim 17 und anschliel3ender Ringschlul3 mit Chlor- 
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acetylehlorid zum 1-Oxid yon 21, oder die Reaktionsfolge 15-> 18-+ 
--> 19 ~ 21. 

Da nach Stach und Spingler 1~ 6,11-Dihydrodibenz[b, e]oxepin-ll- 
one sich mit Carbonylreagentien nicht umsetzen lassen, wurde der 
zweite Weg gew/thlt in der Erwartung, dal3 bei der intramolekularen 
Cyclisierung 19--> 21 die Carbonylgruppe in Reaktion treten wiirde. 

Die Cyclisierung yon 19 wurde zun~chst in ]?yridin bzw. Xylol 
versucht, abet selbst nach 18 Stdn. ~iickfluB konnte (DC) keine Um- 
setzung nachgewicsen werden. Durch Erhitzen in _A_thanol in Gegen- 
wart yon Ss konnte der Ringschlul] jedoch erreicht werden: mit 
Essigss als Katalysator trat  daneben Acetylierung zu 20 sowie 
Hydrolyse zu 15 ein. Bei Verwendung yon Pivalins&ure konnte die 
S/~ure~midbildung unterdrfickt und, bei kiirzerer I~eaktionsdauer, 
die Ausbeute an 21 auf 55% gesteigert werden. 

Durch diese Ergebnisse veranlal~t, wurde such die Oximbildung 
yon 12 und 15 versucht. W~hrend 12 beim Erhitzen mit NH2OH �9 HC1 
in abs. Pyridin nicht in dus Oxim 16 umgewandelt wurde, sondern 
Reduktion zu 15 eintr~t, konnte aus 15 unter den gleichea Bedingungen 
das Oxim 17 (in geringer Ausbeute) erhalten werden. Beim Versuch, 
die Oximbildung yon 15 in Gegenwart yon NaOtt  zu erreichen, wurde 
als einziges Reaktionsprodukt Aminoanthrachinon isoliert. 

Experimenteller Teil 

S/imtliehe Schmelzpunkte wurden naeh Ko]ler bestimmt und sind 
unkorrigiert. 

Die Mikroanalysen wurden yon Herrn Dr. J. Zalc im Mikroanalyti- 
schen Laboratorium am Institut fiir Physikalische Chemic der Universit/~t 
Wien ausgefiihrt. 

Bei der S/~ulenehromatographie wurde, wenn nicht anders angegeben, 
Kieselgel Merck, 0,2--0,5 ram, als Adsorbens verwendet. 

DC ~ Dfinnschichtchromatogramm, EtOH = fi~thanol, PA = Petrol- 
/~ther. 

2-Brommethyl-6-nitro-benzoes(~ured~thylester (2) 

Eine LSsung yon 20,8 g 1 in i00 ml trockenem Tetrachlor~Lthan wurde 
bei Rtickflui]temp. unter Bestrahlung mit einer UV-Tauchlampe im Verlauf 
yon 2,5 Stdn. mit 16 g Brom in 20 Inl CC14 tropfenweise versetzt, weitere 
10 Min. bestrahlt und bei verlnind. Druck eingedampft. Der ]~fiekstand 
kristallisierte beina Stehen ira Eisschrank weitgehend. Aus PA/Aktiv- 
kohle wurden 13,3 g (46,1% d. Th.) 2 in farbl. Kristallen erhalten, Schmp. 
56,5--57,5 ~ . 

C10H10BrNO4. Ber. C 41,68, I-I 3,49, Br 27,73. 
Gel. C 41,51, I~I 3,34, Br 27,56. 
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2-Dibrommethyl-6-nitrobenzoesdureO~thylester (3) und 7-Nitrophthalid (4) 

Zu 20,8 g 1 in 100 ml CC14 wurde unter Bestrahlen mit einer UV- 
Tauchlampe bei R/ickflul3temp. eine L6sung yon 24 g Brom in 30 ml CC14 
innerhalb 3 Stdn. getropft und weitere 10 Min. bestrahlt. Nach Eindamp- 
fen unter vermind. Druck bildeten sich im Eisschrank Kristalle, Schmp. 
48--70 ~ die laut DC aus 2 und 3 bestanden und  bei 205~ Torr Gas- 
entwicklung zeigten, worauf die Destillation abgebrochen wurde. Urn- 
kristallisieren aus EtOH/Aktivkohle lieferte 4, blal]gelbe Kristalle, Sehmp. 
165--t66,5 ~ . 

CslY5NO4 (179,13). Ber. C 53,64, H 2,82, N 7,82. 
Gef. C 53,66, 1:[ 2,97, N 7,89. 

Molgew. 179 (massenspektromet, risch). 

Beim Einengen der Mutterlauge sehied sieh 3 ab, das ftir die Analyse 
aus EtOH/It20 umkristallisierL wurde: farblose PI/~ttehen, Schmp. 93,5 bis 
94 ~ . 

C10I-[gBrzNO4. Ber. C 32,73, H 2,46, Br 43,54. 
Gef. C 32,66, H 2,69, Br 43,54. 

2-Nitro-6-phenoxymethyl-benzoesdureiithylester (6) 

Die aus 4,4 g Na und 18,3 g Phenol in 180 ml absol. EtOI-I hergestellte 
Na-Phenolat-L6sung wurde bei 30 ~ unLer Rtihren zu 38,9 g 2 in 300 ml 
absol. EtOH getropft. Naeh 2 Stdn. Rfiekflu/3 wurde eingedampft, in Wasser 
aufg'enommen und mit. Ather extrahiert. Der fi~therext.rakt lieferte naeh 
Sehfitteln nail verd. NaOH, Wasehen mit  Wasser und Eindampfen 32,5 g 
(80% d. Th.) 6 Ms raseh kristallisierendes 01. Aus EtOI-I/Wasser farblose 
Kristalle, Sehmp. 56,5--58 ~ 

C,~ttIaNOs. Ber. C 63,78, t t  5,02, O 26,55. 
Gef. C 64,67, I/[ 4,96, O 26,61. 

In  gleieher Weise wurde aueh 3 rail Na-Phenola~ umgesetzt und lieferte 
2-Nitro-6-diphenoxymethyl-benzoesguregthylester (5): farblose Kristalle 
(EtOI-I), Sehmp. 110--111,5 ~ 

C221-I19NO6. Ber. C 67,16, H 4,86, N 3,56. 
Gel. C 67,19, I~ 1,83, N 3,60. 

2-Nitro-6-phenylthiomethyl-benzoesi~ure(tthylester (7) 

Wie bei 6 beschrieben, wurden 3,45 g Na, 22 g Thiophenol lind 28,8 g 
2 umgesetzt und das l~ohprodukt aus EtOH/Wasser umkristallisiert: 
27,4 g (86,4% d. Th.) 7, farblose Kristalle, Schmp. 52--53 ~ 

C16I-I1~N04S. Ber. C 60,55, FI 4,76, S 10,10. 
Gef. C 60,75, I-I 4,78, S 10,14. 

2-Nitro-6-phenoxymethyl-benzoesdiure (8) 

Die Misehung yon 28,4g 6, 15 g NaOlaI und 170 ml Methanol wurde 
2 Stdn. unter  Rtickflul3 erhitzt und eingedampft. Nach Aufnehmen in Was- 
set und  Sehfitt.eln mit  ALher wurden durch Ans/~uern mi~ tIC1 und Ex- 
trahieren rail )[ther 23,0 g (89,3O/o d. Th.) 8 als langsam kristallisierendes 
01 erhalten. Aus Benzol/PA farblose Kristalle, Sehmp. 108,5--110 ~ 

C141-111NO5. Ber. C 61,53, I~ 4,05. 
Gef. C 61,37, H 3,87. 
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2-Nitro-6-phenylthiomethyl.benzoe#~ure (9) 

Durch Verseifung yon 27,4 g 7 in der bei der Herstellung yon 8 beschrie- 
benen Weise wurden 22,0g (88,1% d. Th.) 9 als raseh kristallisierendes 
()1 erhalten; farb|ose Kristalle (Benzol/PA), Schmp. 128,5--130,5 ~ 

C14I-[11NO4S. Ber. C 58,12, I-~ 3,83, N 4,84. 
Gel. C 58,11, t-I 4,10, N 5,12. 

2-Nitro-6-phenoxymethyl-benzochlorid (10) 

21,8 g 8 wurden in SOC12 bis zur Beendigung der HC1-Entwieklung 
erhitzt und  das iibersehiiss. SOC12 ~bgedampft. Naeh 3maligem Aufnehmen 
in absol. J~ther und jeweiligem Eind~mpfen verblieben 23,2g (99,7~o 
d. Th.) 10 als blaf3gelbe KristMle; Sehmp. (Ligroin) 73,5--77 ~ 

C 1 4 I - I 1 0 C I N O 4 .  Ber. C 57,64, I-I 3,45, C1 12,15. 
Gef. C 57,31, I-t 3,72, C1 11,79. 

2-Nitro-6-phenylthiomethyl-benzoylchlorid (11) 

Aus 5,2 g 9 wurden analog zur Herstellung von 10 5,5 g (99,8% d. Th.) 
11 als raseh kristallisierendes (31 erhalten; aus Ligroin blaBgelbe Kristalle, 
Schmp. 42--46 ~ 

C14H10C1NOaS. Bet. C 54,64, ~ 3,27, C1 11,52. 
Gel. C 54,76, ~ 3,17, C1 11,59. 

10-Nitro-6,11-dihydro-dibenz[b,e]oxepin-11-on (12) 

1. Aus 8 

a) Ni t  Polyphosphors/iure 
12,0 g 1)205 wurden unter Erw/~rmen mit  6 ml 85proz. H3PO4 geriihrt, 

bis eine klare L6sung entstanden war. Nach Zugabe yon 1,8 g 8 wurde 
noch 90 Min. bei 100 ~ geriihrt, dann auf 30 ml Eiswasser gegossen. Durch 
Extrahieren mit  CI-I2CI~, Wasehen mit  verd. NaOt t  und Wasser und  Ein- 
dampfen wurden 0,41 g (24,4% d. Th.) 12 als farblose Kristalle erhalten; 
Schmp. (Dioxan) 223--225 ~ 

C 1 4 I - ~ 9 ~ O 4  . Ber. C 65,88, H 3,55, N 5,48. 
Gef. C 65,78, H 3,66, N 5,42. 

b) Mit Athylpyrophosphat 
7,66 g P205 wurden bei I~aumtemp. unter l~iihren mit 4,2 ml absol. 

EtOI-I versetzt, bei 90--100 ~ bis zur vollst/~ndigen Umsetzung des P205 
und nach Zugabe yon 0,50 g 8 weitere 30 Min. gerfihrt. Die Aufarbeitung 
erfolgte wie unter  a). Ausb. 0,15 g (32,3~o d. Th.), farblose Kristalle, Sehmp. 
(Dioxan) 223--225 ~ 

2. Aus 10 mit  A1C18 
Die LSsung vor~ 12,2g 10 in 600ml absol. Tetrachlor~than wurde 

bei Raumtemp. unter  Riihren zu einer Misehung yon 42 g A1Cla und 2,8 1 
absol. Tetrachlorgthan getropf~ und 22 Stdn. weitergeriihrt. Naeh Ein- 
giel~en in Eiswasser wurde die org. Phase mit verd. NaOH und Wasser ge- 
wasehen, stark eingeengt und  mit  PA versetz~; 7,6 g (71,2~ d. Th.) 12, 
fast farblose Kristalle; Sehmp. (Dioxan) 223--225 ~ 
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Cyclisierungsversuch von 8 mit ]conz. H2SO4 

Die LSsung yon 0,2 g 8 in konz. I-t2SO4 wurde 20 Stdn. bei Raumtemp. 
stehengelassen und auf Eiswasser gegossen. Durch Extraktion mit  Tetra- 
chlor/~than, Eindampfen und Umkristallisieren aus EtOH wurden 10 mg 
(7,6~o d. Th.) hellgelbe Nadeln, Schmp. 165--166,5 ~ isoliert, die durch 
Misehsehmp. mit  4 als 7-Nitrophthalid identifiziert wurden. 

2-N itro-6-phenoxymethyl-benzoesdureanhydrid (13) 

Aus 12,6 g 1~ und 8,4 ml absol. EtOH wurde, wie oben beschrieben, 
Athylpyrophosphat bereitet. Nach Zugabe yon 3,3 g 8 wurde 45Min. 
bei 95--100 ~ gerfihrt und auf Eis gegossen. Der Niedersehlag wurde abge- 
saugt, in CttCI3 aufgenommen und mit  verd. NaOtI  und Wasser gewasehen. 
Naeh Einengen auf etwa 8 ml kristallisierte 1,0g (31,3~o d. Th.) 13 in 
farblosen Nadeln aus; Sehmp. (Benzol/PJ[) 158--160 ~ 

C2sH~0Nu09. Ber. C 63,63, FI 3,81, 0 27,24. 
Gef. C 63,88, H 3,88, O 27,01. 

2-N#ro-6-phenylthiomethyl-benzoesdureanhydrid (14) 

2,3 g 9 wurden portionenweise in eine Suspension von 5,6 g P~O5 und 
5,6 g Kiese]gur in 100 ml absol. Benzol unter I%iihren eingetragen. Nach 
1,75 Stdn. wurde fiRriert, die Benzolphase mit  verd. NaO~-I und Wasser 
gewaschen, getrocknet und eingedampft. Das zuriickbleibende ()l kristalli- 
sierte beim Anreiben mit  Ather: 1,3g (58,3~o d. Th.); aus Benzol/Pfl~ 
farblose Kristalle, Schmp. 85,5--87,5 ~ 

QsH20N~OTS~. Ber. C 59,99, I-[ 3,59, N 4,99. 
Gef. C 60,08, H 3,47, N 5,14. 

Umsetzung yon 12 mit N H 2 0 t t  . HCt 

0,40 g 12, 3,0 g NH~OH - HC1 und 5 ml absol. Pyridin wurden 12 Stdm 
unter  Rfiekflul3 erhitzt, in 200 ml Wasser gegossen und 0,35 g 12 naeh 
wenigen Minu~en abgesaugt. 

Die Mutterlauge wurde mit tIC1 neutralisiert und mit CH~CI~ extrahiert. 
Das naeh Eindampfen der CH2C12-LSsung verbleibende 01 (25 mg) wies 
im DC (Ather/PA - 1 : 1) als stfirksten Fleck (Rf = 0,78) 15 auf. (Sehws 
ehere Fleeken bei Rf = 0,46, 0,35 und 0,22.) Bei der S/~ulenehromato- 
graphie t r i t t  zuerst ein gelbes Eluat  aus, das nach Eindampfen gelbe P1/~t- 
then, Schmp. 98--102 ~ lieferte; ~r mit  15 zeig~ keine Depression. 

lO-Amino-6,11-dihydro-dibenz[b,e]oxepin-11-on, (15) 

In  die siedende Misehung yon 4,8 g 12, 48 ml Essigs~ure und 9,6 ml 
t t20 wurden 6,5 g Fe~Pulver port.ionenweise eingetr~gen und nach 30 iV[in. 
noch 9,6 ml Wa.sser zugegeben; nach beendeter Fe-Zugabe (80 Min.) wurde 
noch 30 Min. unter  Riiekflul3 weiterger/ihrt. Naeh Verd/innen mit  ~V~sser 
wurde mit  Abher exVrahiert, die Atherph~se mit  Na2CO~-LSsung gesch/iCtelt 
und eingedampft: 3,85g (91~o d. Th.) 15 als gelbe P1/~ttchen, Sehmp. 
(EtOH/I-I20): 102--103,5 ~ 

C14HllNO2. Ber. C 74,65, l-t 4,92. Gel. C 74,60, t t  4,89. 
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Umsetzung von 15 mit Hydroxylamin in Gegenwart yon N a 0 H  

Die Misehung von 0,15 g 15, 0,15 g NI-t2OH �9 HC1, 0,15 g NaOH, 6 ml 
absol. EtOH und 10 ml Glykol wurde 24 Stdn. unter  RiickfluB erhitzt. 
Nach Verdiinnen mit  Wasser wurde mit  ttC1 neutrMisiert und mit  Benzol 
extrahiert. Die Benzoll6sung wurde getroeknet, eingeengt und  in der S/~ule 
an A12Oa (Merck, Aktivitgtsstufe 2--3) mit  Benzol chromatographiert. 
Dabei wurde zuerst 15 (gelbe Zone) eluiert, dann eine rote Zone, aus deren 
Eluat  naeh Einengen auf etwa 3 ml 30 mg (20,1% d. Th.) rote Nadeln, 
Sehmp. 255--256 ~ kristMlisierten, die dureh Misehschrnp. mit  einer authent.  
Probe und  AnMyse Ms 1-Aminoanthraehinon identifiziert wurden. 

lO.Amino-6,11-dihydro-dibenz[b, e]oxepin-11-onoxim (17) 

0,37 g 15, 3,0 g NHuOH �9 HC1 und  5 ml Pyridin wurden 24 Stdn. unter  
~iickflu~ erhii~zt, mit  Wasser verdfinnt, mit  verd. I-ICI sehwach anges/~uert 
und  mit  N~HCO3 neutralisiert. Nun wurde mit  Ather extrahiert, einge- 
dampft und  der Rfickstand an 50 g Kieselgel mit  EtOH/P_d (1 : 1) chromato- 
graphiert. Mit den ersten 170ml wanderte eine gelbe Zone (Ausgangs- 
produkt, 15). ]:)ann wurden drei Fraktionen (2--4, je 75 ml) abgenommen 
und  sehliel31ieh folgte eine intensiv gelbe Zone, die mit  250 ml eluiert wurde 
(Fr~ktion 5). Der Eindampfriiekstand der Fraktionen 4 und  5 wurde im 
Kugelrohr bei 130--180 ~ (4. 10 -2 Torr) destilliert: 80 rag, die aus Benzol/ 
Cyclohexan 20 mg k6rnige Kristalle, gaben. Nach noehmaliger S&ulen- 
chromatographie an AlcOa und Umkristallisieren aus Benzol wurde 17 
in hellgelben Kristallen, Schmp. 186--188 ~ crhalten. 

C14H12NuO~ (240,26). Ber. C 69,99, H 5,03, N 11,66. 
Gel. C 69,62, t t  5,19, N 11,41. 

Molgew. (m~ssenspektrometrisch): 240. 

10-Chloracetylamino-6,11-d ihydro-d ibenz [b,e ] oxepin-11-on (18) 

1,5 g 15 und  1,7 g Chloracetylchlorid wurden in 50 ml Benzol 1,5 Stdn. 
unter  l~iickflul3 erhitzt. Naeh dem Erkalten wurde mit eiskalter verd. 
NaOR geschflttelt, mit  Wasser gewasehen, getrocknet und  eingedampft: 
1,95 g (97% d. Th.) farblose Kristalle, Sehmp. (EtOH) 157,5--158,5 ~ 

C16I-I12C]NO3. Bet. C 63,69, I-I 4,01. Gel. C 63,53, H 3,98. 

l O- A minoacetylamino-6 ,11-dihydro-d ibenz [b , e ] oxepin-11-on (19) 

2,5 g 18 wurden im Bombenrohr bei ]~aumtemp. 22 Stdn. in flflss. 
N g a  stehen gelassen. Nach Entfernen des fiberschflss. NI-I3 wurde chlorid- 
frei gewasehen: 2,2g (94% d. Th.) ge]bliche Kristalle, Schmp. (Xylol) 
145--147 ~ . 

C16HlaN203. Ber. C 68,07, H 4,99, N 9,92. 
Gel. C 68,08, K 5,00, N 9,87. 

2,3,4,8- Tetrahydro [1]benzoxepino [ 5,4,3--e] ]- l,4-benzodiazepin-3-on (21) 

a) Cyclisierung mit  Essigs~ure Ms KatMysator 

Die L6sung yon 0,60 g 19 in 5 ml Essigs/~ure und 40 ml absol. EtOH 
wurde 21 Stdn. unter  gflekflug erhitzt und  eingedampft. Nach Aufnehmen 
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in CHC13, Extrahieren mit  verd. NH3, ~ a s c h e n  nait I-I20 und Eindampfen 
blieb ein z/ihes (31 (0,56 g) zurfiek, das laut D C  kein Ausgangsprodukt 
mehr enthielt. Durch UmkristMlisieren aus E t O H  wurden 0,12 g (21,3% 
d. Th.) 21 erhalten. Ffir die Analyse wurde aus Methanol (Aktivkohle) 
unakristallisiert: farblose Kristalle, Schmp. 268--270 ~ (Zers.). 

C16I~12N202 (264,28). Ber. C 72,72, ]=[ 4,58, N 10,60. 
Gel. C 72,45, H 4,73, .N 10,55. 
Mo]gew. (massenspektrometriseh): 264. 

Die Mutterlauge der 0,12g wurde eingedampft und der Riickstand 
in der Sgule an 60 g Kieselgel mit  J~ther chronaatographiert. Es wanderte 
zuerst eine intensiv gelbe Zone raseh dureh, die 80 nag 15 enthielt. Beim 
wsiteren Eluieren wurden sieben Fraktionen zu je 50 nal ( I - -VII )  aufge- 
fangen, dann acht zu je 100 ml (VIII-  XV). Anschtiel~end wurde mit  
CttC13 je eine Fraktion zu 200 nal (XVI) und 30 ml (XVII) eluiert und schlief3- 
lieh mit  Methanol, bis das Elua~ farblos war (XVIII). Naeh dfinnsehieht- 
ehromatographiseher Untersuehung wurden die Fraktionen I - V  und 
X I I I - - X V I  verworfen; dutch Eindanapfen yon V I - - X I I  wurden weitere 
20 nag 21 erhalten, Sehmp. 255--265 ~ (Zers.). 

Die Fraktioeen XVII  und XVI I I  lieferten 0,27 g (39% d. Th.) 10- 
Acety laminoacety lamino-6,11-dihydro-dibenz[b,e]oxepin-11-on (20), das dureh 
Anreiben ,nit wenig Methanol/Ather zur Kristallisa~ion gebracht wurde. 
Aus Methanol/J~ther blaBgelbe St~behen, Sehnap. 156--157 ~ 

ClsH16N204. Ber. C 66,66, H 4,97, N 8,64. 
Gel. C 66,62, H 5,00, N 8,69. 

20 (Sehnap. 156--159 ~ wurde auch dureh Umsetzen yon 19 mit  AcsO 
erhalten ; Mischprobe. 

b) Cyclisierung mit Pivalinsgure als Katalysator 

65,0 nag 19, 4,5 g Pivalinsgure und 5 ml absol. E t O H  wurden 6 Stdn. 
unter  Rfickflula erhitzt. Nach Verd~nnen nait 200 ml 0,2n-NaOH wurde 
mit  J~ther extrahiert, die ~therphase nait verd. NaOH und Wasser ge- 
wasehen, getroeknet und eingedanapft. Der Riickstand wurde an 60 g 
Kieselgel mit  Ather ehromatographiert : die erste gelbe Zone lieferte 21,7 nag 
15. Die folgenden ~20 nal Eluat  wurden verworfen, die n/iehsten 600 ml 
ergaben nach dena Eindanapfen 33,6 nag (55,2% d. Th.) 21, Sehmp. (EtOH) 
265--268 ~ (Zers.). Der Mischsehnap. nait dena unter  a) erhaltenen Produkt 
zeigte keine Depression. 
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