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The Synthesis of 2.3.4.8-Tetrahydrof1]benzoxepinof5.4.3— ef |-
[ 1.4 Jbenzodiazepine-3-one

10-Nitro-6.11-dihydro-dibenz{b,ejoxepine-i1-one (12) was
obtained both from 2-nitro-6-phenoxymethyl-benzoic acid (8)
by dehydration and from 2-nitro-6-phenoxymethyl-benzoyl
chloride (10) by Friedel—Crafts-reaction. 12 was reduced
to the amino compound 15 which yielded 10-aminoacetylamino-
6.11-dihydro-dibenz[b, eJoxepine-11-one (19) on reaction with
chloroacetyl chloride and subsequent treatment with am-
monia.

The cyclization of 19 yielded the title compound (21).
The behaviour of the ketons 12 and 15 against NHOH - HCI
was investigated.

Beim Aufbau des [1]-Benzoxepino[5,4,3—ef]-1,4-benzodiazepin-
Ringsystems wurde von 10-Amino-6,11-dihydrodibenz[b,e]-oxepin-11-on
(15) ausgegangen, das gemidfl Reaktionsschema 1 synthetisiert wurde:

Bei der Bromierung von 2-Methyl-6-nitrobenzoeséureithylester
(1), der nach Gabriel und Thieme! zuginglich ist, mit Brom im Mol-
verhaltnis 1:1,5 entstand ein Gemisch von 2 und 3. Beim Versuch,
die beiden Produkte destillativ zu trennen, wurde 2 in 7-Nitrophthalid
(4) umgewandelt, dessen Struktur aus Mikroanalyse, Molgewicht und
IR-Spektrum (starke, fiir Lactone charakteristische? vc—o-Bande
bei 1770 ecm~1) abgeleitet wurde. AuBlerdem ist dieses Verhalten von 2
analog dem von 2-Brommethylbenzoesduremethylester und -athyl-
ester, die bei vermindertem Druck ebenfalls nicht destillierbar sind,
sondern in Phthalid iibergehen?®. ¢ Bei Verwendung von Brom
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im Molverhéltnis 1:1 entstand nur wenig 3, und 2 konnte in 46%,
Ausbeute erhalten werden.

Durch Umsetzen von 2 mit Na-Phenolat bzw. Thiophenolat wurden
die Ester 6 bzw. 7 und durch anschliefende Hydrolyse die Siuren 8
bzw. 9 erhalten, die mit Thionylehlorid in die Siurechloride (10 bzw.
11} {ibergefiihrt wurden.
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Cyclisierungen von o-Phenoxymethyl- bzw. o-Phenylthiomethyl-
benzoesduren (mit anderen Substituenten als der Nitrogruppe) zu
den entsprechenden Dibenzo[b,eJoxepin- bzw. -thiepin-Derivaten wur-
den mehrfach beschrieben®-°. Bei unseren Untersuchungen zeigte
sich aber, daB die angegebenen Methoden auf die vorliegenden Nitro-
verbindungen mnicht ohne weiteres iibertragbar sind. Im Falle der
2-Phenylthiomethyl-6-nitrobenzoesdure (9) und ihres Chlorids (11)
gelang die Cyclisierung nicht: entweder kam es zu keiner Umsetzung
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oder es trat bei scharferen Bedingungen Zersetzung ein. Lediglich
bei Verwendung von P30s5 als Dehydratisierungsmittel konnte 9 zu
einem definierten Produkt, dem Anhydrid 14, dessen Struktur aus dem
IR-Spektrum sowie durch Riickhydrolyse zu 9 gesichert wurde, cycli-
siert werden.

Die Cyeclisierung von 8 zu 12 gelang bei Verwendung von Poly-
phosphorsdure (23%, Ausbeute) und Athylpyrophosphat in grofler

Reaktionsschema 2

NH, NOH

: NHOH-HCL “ 3 ¢
5 — )
Pycidin 4
S e,-0

CICH,CONH o H,NCH,CONH 0

i

QL) —— QL)

8

Afhanol

/ CHJCOOH (CH:QQCODH
/ \ /
e CH

2

CH;CONHCH,CONH 0 N1t

a |
“T3 @
12 ‘
IR ]5
cul—o: C NGy

20 21

Verdiinnung (32,6%, Ausbeute), wihrend beim Arbeiten in konz. Athyl-
pyrophosphatlésung das Anhydrid 13 erhalten wurde. Beim langeren
Einwirken von konz. HySO4 auf 8 bei Raumtemperatur trat Spaltung
des Benzylithers ein, und es konnte als Umwandlungsprodukt 7-
Nitrophthalid (4) in geringer Ausbeute isoliert werden. Die Cyclisierung
von 10 mit AlClz in sehr verd. Losung brachte das beste Ergebnis
(719, Ausbeute). Die Reduktion von 12 zu 15 wurde mit Eisen in ver-
diinnter Essigsdure durchgefiihrt.

Fiir den Aufbau des [1]Benzoxepino[5,4,3—e¢f|-1,4-benzodiazepin-
Ringsystems aus 15 boten sich zwei Wege an, die fiir die Synthese von
1,4-Benzodiazepinen beschrieben wurdenl% 11 nimlich die Umwand-
lung von 15 in das Oxim 17 und anschlieBender Ringschlufl mit Chlor-
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acetylchlorid zum 1-Oxid von 21, oder die Reaktionsfolge 15 — 18 -
- 19 - 21.

Da nach Stach und Spingler'? 6,11-Dihydrodibenz(b, eloxepin-11-
one sich mit Carbonylreagentien nicht umsetzen lassen, wurde der
zweite Weg gewéhlt in der Erwartung, daB bei der intramolekularen
Cyelisierung 19 - 21 die Carbonylgruppe in Reaktion treten wiirde.

Die Cyclisierung von 19 wurde zundchst in Pyridin bzw. Xylol
versucht, aber selbst nach 18 Stdn. RiickfluB konnte (DO) keine Um-
setzung nachgewiesen werden. Durch Erhitzen in Athanol in Gegen-
wart von Siuren konnte der Ringschlufl jedoch erreicht werden: mit
Essigsdure als Katalysator trat daneben Acetylierung zu 20 sowie
Hydrolyse zu 15 ein. Bei Verwendung von Pivalinsdure konnte die
Sédureamidbildung unterdriickt und, bei kiirzerer Reaktionsdauer,
die Ausbeute an 21 auf 559, gesteigert werden.

Durch diese Ergebnisse veranlaBt, wurde auch die Oximbildung
von 12 und 15 versucht. Wéahrend 12 beim Erhitzen mit NH;OH - HCl
in abs. Pyridin nicht in das Oxim 16 umgewandelt wurde, sondern
Reduktion zu 15 eintrat, konnte aus 15 unter den gleichen Bedingungen
das Oxim 17 (in geringer Ausbeute) erhalten werden. Beim Versuch,
die Oximbildung von 15 in Gegenwart von NaOH zu erreichen, wurde
als einziges Reaktionsprodukt Aminoanthrachinon isoliert.

Experimenteller Teil

Samtliche Schmelzpunkte wurden nach Kofler bestimmt und sind
unkorrigiert.

Die Mikroanalysen wurden von Herrn Dr. J. Zak im Mikroanalyti-
schen Laboratorium am Institut fur Physikalische Chemie der Universitét
‘Wien ausgefiihrt.

Bei der Saulenchromatographie wurde, wenn nicht anders angegeben,
Kieselgel Merck, 0,2—0,5 mam, als Adsorbens verwendet.

DC = Dunnschichtehromatogramm, EtOH = Athanol, PA = Petrol-
ather.

2-Brommethyl-6-nitro-benzoesduredthylester (2)

Hine Lésung von 20,8 g 1 in 100 ml trockenem Tetrachlordthan wurde
bei RickfluBtemp. unter Bestrahlung mit einer UV-Tauchlampe im Verlauf
von 2,5 Stdn. mit 16 g Brom in 20 ml CCly tropfenweise versetzt, weitere
10 Min. bestrahlt und bei vermind. Druck eingedampft. Der Rickstand
kristallisierte beim Stehen im BEisschrank weitgehend. Aus PA/Aktiv-
kohle wurden 13,3 g (46,19, d. Th.) 2 in farbl. Kristallen erhalten, Schmp.
56,5—57,5°.

C10H10BrNO4. Ber. C 41,68, H 3,49, Br 27,73.
Gef. C 41,51, H 3,34, Br 27,56.
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2- Dibrommethyl-6-nitrobenzoesiuredthylester (3) und 7-Nitrophthalid (4)

Zu 20,8g 1 in 100ml CCly wurde unter Bestrahlen mit einer UV-
Tauchlampe bei RickfluBtemp. eine Losung von 24 g Brom in 30 ml CClg
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°/0,6 Torr Gas-
entwicklung zeigten, worauf die Destillation abgebrochen wurde. Um-
kristallisieren aus EtOH/Aktivkohle lieferte 4, blaBigelbe Kristalle, Schmp.
165—166,5°.

CsHsNO, (179,13). Ber. C 53,64, H 2,82, N 7,82.
Gef. C 53,66, H 2,97, N 7,89.

Molgew. 179 (massenspektrometrisch).

Beim Einengen der Mutterlauge schied sich 3 ab, das fur die Analyse
aus FtOH/H0 umbkristallisiert wurde: farblose Plattchen, Schmp. 93,5 bis
94°,

C1oHoBroNO4. Ber. C 32,73, H 2,46, Br 43,54.
Gef. C 32,66, H 2,69, Br 43,54.

2-Nitro-6-phenoxymethyl-benzoesduredthylester (6)

Die aus 4,4 g Na und 18,3 g Phenol in 180 ml absol. EtOH hergestellte
Na-Phenolat-Losung wurde bei 30° unter Rithren zu 38,9g 2 in 300 ml
absol. FtOH getropft. Nach 2 Stdn. Riuckflu8 wurde eingedampft, in Wasser
aufgenommen und mit Ather extrahiert. Der Atherextrakt lieferte nach
Schiitteln mit verd. NaOH, Waschen mit Wasser und Eindampfen 32,5 g
(809, d. Th.) 6 als rasch kristallisierendes Ol. Aus EtQOH/Wasser farblose
Kristalle, Schmp. 56,5—58°.

C1eHi15NO;. Ber. C 63,78, H 5,02, O 26,55.
Gef. C 64,07, H 4,96, O 26,61.
In gleicher Weise wurde auch 3 mit Na-Phenolat umgesetzt und lieferte

2-Nitro-6-diphenoxymethyl-benzoesduredthylester (5): farblose Kristalle
(EtOH), Schmp. 110—111,5°.

C2sH19NOg. Ber. C 67,16, H 4,86, N 3,56.
Gef. O 67,19, H 4,83, N 3,60.

2-Nitro-6-phenylthiomethyl-benzoesiuredthylester (7)

Wie bei 6 beschrieben, wurden 3,45 g Na, 22 g Thiophenol und 28,8 g
2 umgesetzt und das Rohprodukt aus FEiOH/Wasser umbkristallisiert:
27.4 g (86,49 d. Th.) 7, farblose Kristalle, Schmp. 52—53°.

C16H15NO48. Ber. C 60,55, H 4,76, 8 10,10.
Gef. C 60,75, H 4,78, S 10,14.

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

Die Mischung von 28,4g 6, 15g NaOH und 170 ml Methanol wurde
2 Stdn. unter RickfluB erhitzt und eingedampft. Nach Aufnehmen in Was-
ser und Schiitteln mit Ather wurden durch Ansiuern mit HCl und Ex-
trahieren mit Ather 23,0 g (89,3% d. Th.) 8 als langsam kristallisierendes
Ol erhalten. Aus Benzol/PA farblose Kristalle, Schrp. 108,5—110°.

C14H11NOs. Ber. C 61,53, H 4,05.
Gef. C 61,37, H 3,87.
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2-Nitro-6-phenylthiomethyl-benzoesiure (9)

Durch Verseifung von 27,4 g 7 in der bei der Herstellung von 8 beschrie-
benen Weise wurden 22,0 g (88,19% d.Th.) 9 als rasch kristallisierendes
Ol erhalten; farblose Kristalle (Benzol/PA), Schmp. 128,5—130,5°.

C14aH11NO4S. Ber. C 58,12, H 3,83, N 4,84.
Gef. C 58,11, H 4,10, N 5,12.

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

21,8 g 8 wurden in SOCly bis zur Beendigung der HCl-Entwicklung
erhitzt und das iiberschiiss. SOCls abgedampft. Nach 3maligem Aufnehmen
in absol. Ather und jeweiligem Eindampfen verblieben 23,2g (99,79%
d. Th.) 10 als blafigelbe Kristalle; Schmp. (Ligroin) 73,5-—77°.

C14H1oCINO4. Ber. C 57,64, H 3,45, Cl1 12,15.
Gef. C 57,31, H 3,72, C1 11,79.

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

Aus 5,2 g 9 wurden analog zur Herstellung von 10 5,5 ¢ (99,89, d. Th.)
11 als rasch kristallisierendes Ol erhalten; aus Ligroin blaBigelbe Kristalle,
Schmp. 42—46°.
C14H,0CINO3S. Ber. C 54,64, H 3,27, CI 11,52.
Gef. C 54,76, H 3,17, Cl 11,59.

10-Nitro-6,11-dihydro-dibenz[b,e Joxepin-11-on (12)
1. Aus 8

a) Mit Polyphosphorséure

12,0 g P205 wurden unter Erwarmen mit 6 ml 85proz. H3PO4 gerihrt,
bis eine klare Losung entstanden war. Nach Zugabe von 1,8 g 8 wurde
noch 90 Min. bei 100° gerihrt, dann auf 30 ml Eiswasser gegossen. Durch
Extrahieren mit CHoCls, Waschen mit verd. NaOH und Wasser und Ein-
dampfen wurden 0,41 g (24,49, d. Th.) 12 als farblose Kristalle erhalten;
Schmp. (Dioxan) 223—225°.

C14HgNO,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 Raumtemp. unter Rihren mit 4,2 ml absol.
EtOH versetzt, bei 90—100° bis zur vollstdndigen Umsetzung des P20Os
und nach Zugabe von 0,50 g 8 weitere 30 Min. gertuhrt. Die Aufarbeitung
erfolgte wie unter a). Ausb. 0,15 g (32,39, d. Th.), farblose Kristalle, Schmp.
(Dioxan) 223——225°.

2. Aus 10 mit AlCl;

Die Losung von 12,2g 10 in 600 ml absol. Tetrachlordthan wurde
bel Raumtemp. unter Rithren zu einer Mischung von 42 g AlCl3 und 2,81
absol. Tetrachlordthan getropft und 22 Stdn. weitergerithrt. Nach Ein-
gielen in Eiswasser wurde die org. Phase mit verd. NaOH und Wasser ge-
waschen, stark eingeengt und mit PA versetzt; 7,6 g (71,29 d. Th.) 12,
fast farblose Kristalle; Schmp. (Dioxan) 223—225°,
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Cyclisierungsversuch von 8 mit konz. HaSO4

Die Losung von 0,2 g 8 in konz. HoSO4 wurde 20 Stdn. bei Raumtemp.
stehengelassen und auf Hiswasser gegossen. Durch Extraktion mit Tetra-
chlordthan, Eindampfen und Umbkristallisieren aus EtOH wurden 10 mg
(7,6% d. Th.) hellgelbe Nadeln, Schmp. 165—166,5°, isoliert, die durch
Mischschmp. mit 4 als 7-Nitrophthalid identifiziert wurden.

2-Nitro-6-phenoxymethyl-benzoesdureanhydrid (13)

Aus 12,6 g P05 und 8,4 ml absol. EtOH wurde, wie oben beschrieben,
Athylpyrophosphat bereitet. Nach Zugabe von 3,3g 8 wurde 45 Min.
bei 95-—100° geriihrt und auf Eis gegossen. Der Niederschlag wurde abge-
saugt, in CHCl3 aufgenommen und mit verd. NaOH und Wasser gewaschen.
Nach Einengen auf etwa 8 ml kristallisierte 1,0 g (31,3% d.Th.) 13 in
farblosen Nadeln aus; Schmp. (Benzol/PA) 158—160°.

CagHaoN20g. Ber. € 63,63, H 3,81, O 27,24.
Gef. C 63,88, H 3,88, O 27,01,

2-Nitro-6-phenylthiomethyl-benzoesdureanhydrid (14)

2,3 g 9 wurden portionenweise in eine Suspension von 5,6 g P205 und
5,6 g Kieselgur in 100 ml absol. Benzol unter Rithren eingetragen. Nach
1,75 Stdn. wurde filtriert, die Benzolphase mit verd. NaOH und Wasser
gewaschen, getrocknet und eingedampft. Das zuriickbleibende Ol kristalli-
sierte beim Anreiben mit Ather: 1,3g (58,3% d.Th.); aus Benzol/PA
farblose Kristalle, Schmp. 85,5—87,5°.

CagHagN20782. Ber. C 59,99, H 3,59, N 4,99,
Gef. C 60,08, H 3,47, N 5,14.

Umsetzung von 12 mi¢ NHoOH - HCl

0,40 g 12, 3,0 g NH,OH - HCl und 5 ml absol. Pyridin wurden 12 Stdn.
unter RiickfluB erhitzt, in 200 ml Wasser gegossen und 0,35 g 12 nach
wenigen Minuten abgesaugt.

Die Mutterlauge wurde mit HCI neutralisiert und mit CHoCls extrahiert.
Das nach Eindampfen der CHaCly-Lésung verbleibende Ol (25 mg) wies
im DC (Ather/PA = 1: 1) als stérksten Fleck (R; = 0,78) 15 auf. (Schwi.-
chere Flecken bei Ry = 0,46, 0,35 und 0,22.) Bei der S&ulenchromato-
graphie tritt zuerst ein gelbes Eluat aus, das nach Eindampfen gelbe Platt-
chen, Schmp. 98-—102°, lieferte ; Mischschmp. mit 15 zeigt keine Depression.

10-Amino-6,11-dihydro-dibenz[b,e Joxepin-11-on (15)

In die siedende Mischung von 4,8 g 12, 48 ml Essigsdure und 9,6 ml
H>0 wurden 6,5 g Fe-Pulver portionenweise eingetragen und nach 30 Min.
noch 9,6 ml Wasser zugegeben; nach beendeter Fe-Zugabe (80 Min.) wurde
noch 30 Min. unter Riickflul3 weitergerithrt. Nach Verdinnen mit Wasser
wurde mit Ather extrahiert, die Atherphase mit NasCOs-Losung geschiittelt
und eingedampft: 3,85g (919 d.Th.) 15 als gelbe Plidttchen, Schmp.
(EtOH/H20): 102-—103,5°.

C14H11NO2. Ber. C 74,65, H 4,92. Gef. C 74,60, H 4,89.
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Umsetzung von 15 mit Hydroxylamin in Gegenwart von NaOH

Die Mischung von 0,15 g 15, 0,15 ¢ NH,OH - HCl, 0,15 g NaOH, 6 ml
absol. EtOH und 10ml Glykol wurde 24 Stdn. unter Rickfluf3 erhitzt.
Nach Verdiinnen mit Wasser wurde mit HCl neutralisiert und mit Benzol
extrahiert. Die Benzollssung wurde getrocknet, eingeengt und in der Séule
an AlyO3 (Merck, Aktivitdtsstufe 2—3) mit Benzol chromatographiert.
Dabel wurde zuerst 15 (gelbe Zone) eluiert, dann eine rote Zone, aus deren
Eluat nach Einengen auf etwa 31l 30 mg (20,19, d. Th.) rote Nadeln,
Schmp. 255—256°, kristallisierten, die durch Mischschmp. mit einer authent.
Probe und Analyse als I-Aminoanthrachinon identifiziert wurden.

10-Amino-6,11-dihydro-dibenz[b, e Joxepin-11-onoxim (17)

0,37 g 15, 3,0 g NH2OH - HCl und 5 ml Pyridin wurden 24 Stdn. unter
Riickflu8 erhitzt, mit Wasser verdiinnt, mit verd. HCl schwach angesiduert
und mit NaHCO; neutralisiert. Nun wurde mit Ather extrahiert, einge-
dampft und der Riickstand an 50 g Kieselgel mit EtOH/PA (1: 1) chromato-
graphiert. Mit den ersten 170 ml wanderte eine gelbe Zone (Ausgangs-
produkt, 15). Dann wurden drei Fraktionen (2—4, je 75 ml) abgenommen
und schlieBlich folgte eine intensiv gelbe Zone, die mit 250 ml eluiert wurde
(Fraktion 5). Der Hindampfiriickstand der Fraktionen 4 und 5 wurde im
Kugelrohr bei 130—180° (4 - 10-2 Torr) destilliert: 80 mg, die aus Benzol/
Cyclohexan 20 mg kornige Kristalle, gaben. Nach nochmaliger Sdulen-
chromatographie an AlsOg und Umkristallisieren aus Benzol wurde 17
in hellgelben Kristallen, Schmp. 186—188°, erhalten.

C14H12N202 (240,26). Ber. C 69,99, H 5,03, N 11,66.
Gef. C 69,62, H 5,19, N 11,41.

Molgew. (massenspektrometrisch): 240.

10-Chloracetylamino-6,11-dihydro-dibenz[b,e Joxepin-11-on (18)

1,5 g 15 und 1,7 g Chloracetylehlorid wurden in 50 ml Benzol 1,5 Stdn.
unter RiuckfluB erhitzt. Nach dem Erkalten wurde mit eiskalter verd.
NaOH geschittelt, mit Wasser gewaschen, getrocknet und eingedampift:
1,95 g (979, d. Th.) farblose Kristalle, Schmp. (EtOH) 157,5-—158,5°.

Ci6H12CINO3z. Ber. C 63,69, H 4,01. Gef. C 63,53, H 3,98.

10-Aminoacetylamino-6,11-dihydro-dibenz [b, e Joxepin-11-on (19)

2,6 g 18 wurden im Bombenrohr bei Raumtemp. 22 Stdn. in flass.
NH3 stehen gelassen. Nach Entfernen des tiberschiiss. NHs wurde chlorid-
frei gewaschen: 2,2 g (949% d.Th.) gelbliche Kristalle, Schmp. (Xylol)
145—147°.

016H14N203. Ber. C 68,07, H4,99, N9,92.
Gef. C 68,08, H 5,00, N 9,87.

2,3,4,8-Tetrahydro[ 1 Jbenzoxepino[5,4,3—ef J-1,4-benzodiazepin-3-on (21)
a) Cyclisierung mit Essigsdure als Katalysator

Die Lésung von 0,60 g 19 in 5 ml Essigsdure und 40 ml absol. EtOH
wurde 21 Stdn. unter Rickflu8 erhitzt und eingedampft. Nach Aufnehmen
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in CHCl3, Extrahieren mit verd. NHj, Waschen mit H>0 und Eindampfen
blieb ein zdhes Ol (0,56 g) zurick, das laut DO kein Ausgangsprodukt
mehr enthielt. Durch Umkristallisieren aus FtOH wurden 0,12 g (21,39
d. Th.) 21 erbalten. Fiur die Analyse wurde aus Methanol (Aktivkohle)
umbkristallisiert: farblose Kristalle, Schmp. 268—270° (Zers.).

Ci16H12aN9O2 (264,28). Ber. C 72,72, H 4,58, N 10,60.
Gef. C 72,45, H 4,73, N 10,55.
Molgew. (massenspektrometrisch): 264.

Die Mutterlauge der 0,12 g wurde eingedampft und der Riickstand
in der Siule an 60 g Kieselgel mit Ather chromatographiert. Bs wanderte
zuerst eine intensiv gelbe Zone rasch durch, die 80 mg 15 enthielt. Beim
weiteren Eluieren wurden sieben Fraktionen zu je 50 ml (I—VII) aufge-
fangen, dann acht zu je 100 ml (VIII—XYV). AnschlieBend wurde mit
CHCls je eine Fraktion zu 200 ml (XVI) und 30 ml (XVII) eluiert und schlief3-
lich mit Methanol, bis das Eluat farblos war (XVIII). Nach dunnschicht-
chromatographischer Untersuchung wurden die Fraktionen I—V und
XIII—XVI verworfen; durch Eindampfen von VI—XII wurden weitere
20 mg 21 erhalten, Schmp. 2556—265° (Zers.).

Die Fraktionen XVII und XVIII lieferten 0,27 g (399, d. Th.) 10-
Acetylaminoacetylamino-6,11-dihydro-dibenz[b,e Joxepin-11-on (20), das durch
Anreiben mit wenig Methanol/Ather zur Kristallisation gebracht wurde.
Aus Methanol/Ather blaBgelbe Stibchen, Schmp. 156—157°.

C18H16N204. Ber. € 66,66, H 4,97, N 8,64.
Gef. C 66,62, H 5,00, N 8,69.

20 (Schmp. 156-—159°) wurde auch durch Umsetzen von 19 mit A¢s0
erhalten; Mischprobe.

b) Cyeclisierung mit Pivalinsdure als Katalysator

65,0 mg 19, 4,5 g Pivalinsdure und 5 ml absol. EtOH wurden 6 Stdn.
unter Rickflu3 erhitzt. Nach Verdimnen mit 200 ml 0,2n-NaOH wurde
mit Ather extrahiert, die Atherphase mit verd. NaOH und Wasser ge-
waschen, getrocknet und eingedampft. Der Riickstand wurde an 60 g
Kieselgel mit Ather chromatographiert: die erste gelbe Zone lieferte 21,7 mg
15. Die folgenden 120 ml Kluat wurden verworfen, die nidchsten 600 ml
ergaben nach dem Eindampfen 33,6 mg (55,29, d. Th.) 21, Schmp. {(EtOH)
265-—268° (Zers.). Der Mischschmp. mit dem unter a) erhaltenen Produkt
zeigte keine Depression.
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