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6,11-Dihydrodibenzo(b,e)thiepinell-karboxamid
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Vyndlez se tykd 6,11-dihydrodibenzo(b,e)thiepin—11-karbox—
smidu vzorce I

-

vo I
H' Cond,

L4tka vzorce I podle vyndlezu se vyznaduje protikiedovou
aktivitou, mé tedy vlestnosti 1lé&ive pou¥itelného proti epilep-
gii. V testu na mysich je velmi mdlo jedovetd; ordlni davka
2 g/kg zphsobuje uhyn pouze 20 % mysi. Stredni letdlni ddvke
LDSO je tedy vyssi ne¥ 2 g/kg. Latka zabranuje vyskytu kfeéi
u mysi vyvolédvanych pentetrazolem & rovnds sni%uje mortalitu
my3i po pentetrazoluj stiednivﬁéinné protikredovd ddvka, PDSO
je 140 mg/kg p.o. Dévke zebrenujici mortelitd u 50 % zviret se
pohybuje mezi 50 & 100 mg/kg pe.o. V testu nikotinovych k¥edd
p¥i intraperitonedlnim podéni u mysi Jje gstredni udinnéd dévka
PD50 rovne 214 mg/kg. V testu meximdlniho elektrosoku u my &1
je p¥i ordlnim poddni stredni Géinnd dévke zebranujici k¥edim

PDg = 116 mg/kg. Latka je tedy GSinndjEi ne? ndkterd béZne

usivend entikonvulsivae, nep¥. fenytoin.

14tku vzorce I lze ziskat ze znémé kyseliny 6,11-dilhydro-
dibenzo(b,e)thiepin-11-karboxylové (Rajsner M., Bértl V., Sin-
deld¥ K., Svatek E., Holubek J., Metyd J., Protive Mot Collect.
Czech.Chem,Commun. 44, 2536, 1979) tek, jek je to popséno
v pFikladu provedeni. Spodivd to v reakeil jmenované kysellny
s thionylchloridem & V¥ nésledujicim pisobeni vodného amoniaku
ne vznikly, aviek v &istém stavu neisolovany chlorid jmenove-



né kyseliny. 224 926

Identita latky I podle vyndlezu byla zajiSténa aralysou
e ddle pomoci IC a 1H NMR spektra. Pi#ipravu lze provést timto
zplUgobem:

Ke smdsi 3,1 g 6,11-dihydrodibenzo(b,e)thiepin-11-karboxy—
lové kyseliny (literatura citovdne) a 20 ml benzenu se p>idéd
2,9 g thionylchloridu a smés se vai 5 h pod zp&tnym chladiiem.
Benzen a prebytedny thionylchlorid se odpa’i ze sniZendho tla-
ku, zbytek se rozpusti ve 3 ml acetonu a roztok se zvolns pri-
déd ke 20 ml michaného koncentrovaného hydroxidu amonnsho. Zo
sténi pies noc se vyloudeny pevny produkt odsaje s matedny louh
se zpracuje Sdstednym odparenim, Ze zbytku se vylouéi II. pro-
dukt. Celkem se ziskd 2,4 g (75 %) témé¥ Sistého produktu teji-
ciho p#i 177,5 a% 179,5 °C. Jedinou rekrystalisaci z ethanolu
se ziskd zcela &istd ldtka tajici p¥i 179 az 180 °c,
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