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Sposób otrzymywania nowych pochodnych
heksahydro-l,4,7-oksadiazepiny

Przedmiotem wynalazku jest sposób otrzymywa¬
nia nowych pochodnych heksahydro-MJ-oksadia-
zepiny o wzorze ogólnym przedstawionym na ry¬
sunku, w którym R oznacza rodnik metylowy,
fenylowy i dwufenylometylowy. Są to związki
nowe nie opisane w piśmiennictwie chemicznym.

Stwierdzono, że związki o wzorze przedstawio¬
nym na rysunku, w którym R ma wyżej podane
znaczenie można otrzymać w prosty sposób przez
kondensacją eteru ' 2,2'-dichlorodieitylowego N,N'-
-dwupodstawionymi pochodnymi hydrazyny
z N^-diacetylohydrazyną, N^-dibenzoiiohydra-
zyną i N,N'-di-Aiifenyloacetylo/hydrazyną. Kon¬
densację tę prowadzi się w temperaturze 50—
—150°C w czasie 2—100 godzin wobec zasad orga¬
nicznych korzysnie butanolanu sodowego, stosu¬
jąc jako rozpuszczalniki węglowodory aromatyczne
i dwumetyloformamid. Produkrt finalny wyodręb¬
nia się przez krystalizację z alkoholi lub estrów.

Nowe związki, otrzymane sposobem według wy¬
nalazku, we wstępnych badaniach scriningowych
wykazały działanie na ośrodkowy układ nerwowy.
Nasilają ośrodkowe działanie L^Dopa. Stosowane
w dawkach 1/12 LD50 hamuiją ruchliwość spon¬
taniczną myszy nasilanych amfetaminą. Wymie¬
niona wyżej dawka powoduje przedłużenie snu
heksobarbitalowego i obniża drgawki kardiozolo-
we.

Ponadto związki otrzymane sposobem według
wynalazku zostały zbadane na materiale roślin-
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nym pod kątem ich ewentualnego działania anty-
mitotycznego. W stosunku do wzorcowego prepa¬
ratu kwietidyny wykazały korzystne działanie:

Sposób według wynalazku ilustrują następujące
przykłady, w których części wagowe oznaczają
gramy, a części objętościowe centymetry sześcien¬
ne.

Przykład I. W kolbie okrągłodennej zaopat¬
rzonej w mieszadło i chłodnicę zwrotną umiesz¬
czono 14,3 części wagowych {0,1 mola) eteru 2,2'-
-dichlorodietylowego, 9,6 części wagowych (0,1 mo¬
lo) butanolanu sodowego i 24 części wagowych (0,1
mola) N^Klibenzoilohydraizyny w 500 częściach
objętościowych dimetyloformamidu. Mieszaninę
ogrzewano przez 15 godzin w temperaturze T40°C.
Po oziębieniu wytworzony osad odsączono,
a z przesączu oddestylowano rozpuszczalnik. Po¬
wstały osad rozpuszczono w mieszaninie 150
części objętościowych toluenu i 50 części objętoś¬
ciowych chloroformu. Nierozpuszczalny osad od¬
sączono, z przesączu oddestylowano rozpuszczal¬
nik. Pozostałość poddano krystalizacji z octanu
etylu. Otrzymano związek o wzorze ogólnym
przedstawionym na rysunku, w którym R oznacza
rodnik fenylowy o temperaturze topnienia 174—
175°C z wydajnością 40%.

Przykład II. W kolbie okrągłodennej zao¬
patrzonej w mieszadło i chłodnicę zwrotną umiesz¬
czono 14,3 części wagowych (0/1 mola) eteru 2,2'-
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-dichlorodietylowego, 19,2 części wagowych (0,2
mola) butanolanu sodowego i 11,6 części wago¬
wych {04 mola) N^-diacetylohydrazyny w 500
częściach objętościowych dimetyloformamidu.
Mieszaninę ogrzewano przez 15 godzin w tempe¬
raturze 140°C. Po oziębieniu wytworzony osad
odsączono, a z przesączu oddestylowano rozpusz¬
czalnik. Pozostałość destylowano, zbierając frak-
cjz 160-170/1 mmHg. Frakcję krystalizowano
z metanolu. Otrzymano 5,2 części wagowych
związku o wzorze ogólnym przedstawionym na
rysunku, w którym R oznacza rodnik metylowy
o temperaturze topnienia 95—96°C z wydajnością
28%.
Przykład III. W kolbie okrągłodennej zao¬

patrzonej w mieszadło i chłodnicę zwrotną
umieszczono 14,3 części wagowych (0,1 mola) ete¬
ru 2,2'^dicMorodietylowego, 19,2 części wagowych
(0,2 mola) butanolami sodowego i 42 części wago¬
wych (Ojl mola) N,N,-di-/difenyloacetyao/hydrazyny
w 500 częściach objętościowych dimetylotfomiami-
du. Mieszaninę ogrzewano przez 15 godzin w tem¬
peraturze 140°. Po oziębieniu wytworzony osad

odsączono, a z przesączu oddestylowano rozpusz¬
czalnik. Powstały osad rozpuszczono w mieszani¬
nie 150 części objętościowych toluenu i 50 części
objętościowych chloroformu. Nierozpuszczalny

5 osad odsączono, a z przesączu oddestylowano roz¬
puszczalniki. Pozostałość poddano krystalizacji
z octanu etylu. Otrzymano 21 części wagowe
związku o wzorze ogólnym przedstawionym na
rysunku, w którym R oznacza rodnik difenylome-

io tyłowy o temperaturze topnienia 181—ii 821° z wy¬
dajnością 42%.

Zastrzeżenie patentowe

is Sposób otrzymywania nowych pochodnych hek-
sahydro-Jl^J-oksadiazepiny o wzorze ogólnym
przedstawionym na rysunku, w którym R ozna¬
cza rodnik metylowy, fenylowy i dwumetyilo-ime-
tyilowy, znamienny tym, że eter 2,2,-dich"lorodie-

20 tyłowy kondensuje się z N^-dwupodstawionymi
pochodnymi hydrazyny, szczególnie z N,N'-diace-
tylohydrazyną, N^-tiibenzoilohydraizyną i N,N'-
-di-i/difenyloacetylo/hydrazyną.
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