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(54) Tento vynalez se tfkd navého zpiisobu p¥ipravy 1l-amino-6, 11-di-
hydrodibenzo (b, e) thiepinu vzorce I .

(1)

>~ H NH

2

Tato latka je meziproduktem prlpravy far-
makodynamicky a antimikrobidln& a&in-
nych substanci, které se mohou uplatnit jako
1é¢iva.

Latka I byla v literatufe jiZ popsdna a by-
la pFipravena dvéma zpasoby: (1) 6,11-Di-
hydrodibenzo (b,e)thiepin-11-01 byl preve-
den ptsobenim chlorovodiku na 11- chlor-
-6,11-dihydrodibenzo(b,e)thiepin, ktery re-
akci s draselnou soli ftalimidu poskytl 11-
-ftalimido-6,11-dihydrodibenzo(b,e)thiepin.
Zavéretnym stupném byla hydrazinolysa na
. latku I, ktera probdhla s nizkym vyt&Zkem
‘[Seldlova V. a spol., Monatsh. Chem. 96, 650,
1965). (2) Nové&j$i postup vychézi rovnéz z
6,11-dihydrodibenzo{b, e)thiepin-11-olu, kte-
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ry reakci s terc. butylkarbamétem v kyseli-
n& octové poskytuje 52 % . terc. butyl-N-
-(6,11-dihydrodibenzo{b,e) thiepin-11-yl)
karbaméatu. Kyselou hydrolysou tohoto pro-
duktu se potom ziskdvd 58 % latky I (Oll-
mann J. E, Witiak D. T., ]. Org. Chem. 39,
1589, 1974).

Nyni byla zjiSténa prekvapujici skuted-
no, Ze latka I vznika ve vysokém vytéZku za-
hFivanim snadno pfistupného ethyl-N-(6,11-
-dihydrodibenzo/b,e/thiepin-11-yl ) karbama-

S

(11)

NHCOOCH5

tu vzorce 1I na teplotu pfibliZng 170°C s 2-
-aminoethanolem, tj. na teplotu varu tohoto
aminoalkoholu. Bylo zjiSténo, Ze reakci obou
uvedenych komponent p¥i 130°C vznikd ve
vyborném vytéZku 1-(6,11-dihydrodibenzo/b,



g/thiepin-11-y1)-3-(2-hydroxyethyl) modovi-
na vzorce III. :

(I11)

¥ NHCONHCHZCHZOH

Tato se pri vy3Sich teplotdch rozkldda na
latku 1 a dal§l produkt, kterym je ziejmé
2-oxazolidinon. P¥i zahffvani latky II s 2-
-aminoethanolem na 170°C se latka III vi-
bec neizoluje a vzniké pfimo ¥6dand latka I
ve v§t&¥ku tém&F kvantitativnim. ‘Popisova-
né metoda je z hlediska jednoduchosti pro-
vedenf i vytsZnosti zFeteln& vfhodn&jsi neZ
ob% metody v literatufe popsané.

Latka I je krystalické ldtka basické pova-
hy, kterd krystaluje z vodného ethanolu a
v &istém stavu taje pFi 146 aZ 149 °C. Posky-
tuje krystalicky hydrochlorid s t.t. 221 aZ
223°C (krystaluje ze smé&si ethanolu a ethe-
ruj. -

Priklad: _ .

Sm&s 21,0g ethyl-N-(6,11-dihydrodiben-
zo/b,e/thiepin-11-y1)-karbamétu a 43 g 2-ami-
noethanolu se zah¥ivd 5,5-hodiny pod zpé&t-

nym chladidem v l4zni o teplot& 175 °C, pfi
gem? vnitini teplota reakéni smési je 160 aZ

168 °C. Po ochlazeni na 120 °C se smé&s zfedi
300 ml vody, vyloudeny produkt se odsaje,
promyje vodou a vysusi ve vakuu. Ziska se
ve vytsZku 15,2 g (96 %) a taje pfi 145 aZ
148 °C. Cista latka I se ziské krystalizaci ze

70 % vodného ethanolu taje potom pii 146

a¥ 149 °C. Infradervené spektrum (Nujol) vy-
kazuje charakteristické péasy pii 748, 759,
1590, 1615, 3065, 3428 a 3488 cm™. Neutrali-
zaci latky I v ethanolickém roztoku piisobe-

nim etherického roztoku chlorovodiku se

ziskd hydrochlorid ldtky I, ktery Krystaluje

ze smdsi ethanolu a etheru a v &istém stavu

taje pti 221 a% 223 °C. _

Vychozi ethyl-N-(6,11-dihydrodibenzo/b,e/ -
thiepin-11-yl) karbamét je létka nové, v li-
teratufe dosud nepopsand. K jeho pfipravé
se hodi nésledujici jednoduchy a vyt&Zkové
velmi vydatny postup: '

Smé&s 70 g 6,11-dihydrodibenzo(b,e) thie-
pin-11-olu (Rajsner M., Protiva M., Cesk.
Farm. 11, 404, 1962), 37 g ethylkarbamatu,
750 ml kyseliny octové a 3,0 g kyseliny 4-to-

_luensulfonové se miché 6 hodin p¥i 37 °Ca

potom ponechd v klidu pres noc pfi teploté
mistnosti. Potom se zFedi 3 litry vody, mi-
ché se 30 minut a vylouteny produkt se od-
saje, promyje vodou a vysusi ve vakuu. Tak
to se ziskd 89g (98 %) surového ethyl-N-
-(6,11-dihydrodibenzo/b,e/thiepin-11-yl)kar-
bamétu s t.t. 157 aZ 160 °C, ktery je dosta--
tetnd &isty pro dalsi zpracovéni na latku I
Krystalizaci ze smési toluenu a petroletheru
se ziskd Cistd 14tka s t.t. 160 a¥ 161°C.

PREDMET VYNALEZU

Zpiisob pipravy 11-amino-6,11-dihydrodi-
. benzo{b,e)thiepinu vzorce I : -

(1

H  NH

2
vyznatujici se tim, Ze se ethyl-N-(6,11-di-

hydrodibenzo/b,e/thiepin-11-yl) . karbamét
vzorce II -

zahtivd s 5 aZ 10ndsobnym piebytkem 2-ami-
noethanolu na teplotu 170°C a vznikld lat-

(11)

NHCOOCH5

ka I se izoluje po zfed¥ni reak¥ni smési vo-
dou. ’
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