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PATENTE DE INVENCGCION
a favor de:
DR. KARL THOMAE G.m.b.H., de nacionalidad alemana, residente en
Biberach an der Riss (Republica Federal Alemsna) por:
"gii PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE NUEVAS DIBENZO /b,f/ /71,47
~OXACEPIN-11 (10H)-~ONAS SUSTITUIDAS EN POSICION 10v,
Memoria Degeriptiva
El presente invento se refiere a procedimientos para
la obtencidn de nuevas dibenzq/ﬁ,ﬁ? Z?,é7oxacepin—11 (10H)~ones
sustituidas en posicién 10, de la férmula
Rs
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En 1 fér ala¥te®dor se representan los grupos R1 8

R4, que pueden ger iguales o distintoé, dtomos de hidrogeno o ha-
logeno, o bien grupos alcohilo, alcoxi, alcohilmercapto, acilo,
trifilvorometilo o nitro,.

R5 ¥y R6 representan 4dtomos de hidrogeno. "A" representa
un radical hidrocarburo alifditico saturado bivalente, recto o
ramificado, que eventualmente puede estar sustituido pur grupos
fenilo,

Los nuevos compuestos se obitienen, conforme al invento,
empleando el método siguiente:

Saponificacién de un nitrilo de la férmula

A -

R, (11),

en la que los grupos R a R tienen los significados antes men-
cionados, con 2c¢ido mlneral fuerte, preferentemente con dcido sul-
furico concentrado. La reaccibn se inicia convenientemente bajo
refrigeracién con hielo, finalizandose a temperatura ambiente o
moderadamente elevada.

Las sustancias de partida de la férmula II pueden .ser
obtenidag mediante reacciln de compuestos con los méiales aleali-
fios con nitrilos de 4eidos carboxilicos halogenados, Los compues-
tos de la férmula II, en la que "A" representa un grupo hidrocar-
buro alifdtico saturado con dos dtomos de carbono, pueden obte—
nerse del modo més practico mediante adicionamiento de nitrilo
acrilico & un compuesto de la férmula

. £ g "3

1 N-C

(111),
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en presencia de un catalizador basico y conforme a losz m$todos
usuales. Los ejemplos A = V que siguen més abajo, ilustran la
obtencibén de las sustancizs de partida precisas pars el prodedi-
niento conforme al invento,

Los nuevos compuestos y sus sales poseen valiosas pro-
piedades farmacologicas, presentando en especial una accibn sedan~-
te, anticonvulsiva, snalgesica, antipiretica, antiflogistica, es-
pasmolitica e hipotensora, asi como un efecto antiestrieninico,

a la vez que escasa toxicidad. Hipotensores son en especial los
compuestos en los que "A" representa un grupo alifdtico con dos
4tomos de carbono,

Los ejemplos siguientes servirdn para ilustrer la obe
tencibn de las sustencias de partida:

Ejemplo A
Dibenzo /b,f/ /1,470xacepin-11 (10H)~-ona-10-acetonitrilo

106 g (0,5 moles) de dibenzo /b,f/ £1,4/oxacepin-11
(100)-ona y 42 g (0,6 moles) de metilato potasico se disuelven
en un litro de dioxano absoluto caliente. A esta solucién se le
agrega gota a gota una solucién de 38 g (0,5 moles) de cloroace-
tonitrilo en 100 ml de dioxano absoluto, y seguidamente se calien-
ta a reflujo durante 3 horas., El cloruro potasico precipitado se
filtra, y el producto filtrado se concentra con vacio, EL residuo
se disuelve en 1 1 de cloroformo, se extrae con una soluciln de
bicarbonato y se lava con agua. La solucidén cloroformica se con-
centra con vacio y se destila,

Punto de ebullicidn P.e. 0,1 ° 195-200% C, punto de fusibn F,=

= 136-1372 C. recristalizado en isopropanol., El rendimiento es

455 del teorico. '

Andlisis: 015H16N202 Calculado: N 11,19 Hallado: N 11,04
(250,3)

Ejemplo B

Dibenzo /b,f/ /1,4/0xacepin=11 (10H)=10-propionitrilo

21, 1 g de dibenzo /b,f/ /T,4/oxacepin=11 (10H)-ona,
se suspenden agitando a 40-50¢ C, en 50 ml de acrilonitrilo, ine-
corporandose 0,3 ml de Triton B (una solucidén al 40% de hidroxi-
do trimetilbenzilaménico en metanol).la mezcls se agita durante
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aproximadamente 50 horas a 402 C,, resultando una solueidrn., El
exceso de acrilonitrilo se destile con vacio, y el residuo se
trate con decido acético diluido y se extrae con cloroforma. El
extracto ecloroformico se lava con solucién de bicarbonate y agua,
se seca sobre sulfato sbdico, el cloroformo se separa por desti-
lacibn, y el residuo se destile con vacio.
Punto de ebullicién p.e.q 45 ¢ 190-1952 C. Rendimiento: 5% del
teorico.
Analisis 016H12N202 Caleulado: C 72,72 Hallado: C 72,70
(264,3) H 4,58 H 4,66
N 10,60 N 10,92
Ejemplo C
Dibenzo /b,£/ /7,4/oxacepin-11 (10H)~ons—10 butironitrilo
Se obtiene este compuesto a partir de dibenzo/b,f/ /1,47
oxacepin-11 (10H)-ona, metilato potasico ¥ Y-clorobutironitrilo
en dioxano absoluto, conforme gl método descrito en el ejemplo A.
Punto de ebullicibn 190-1952 C; punto de fusibn 712 C (en gasolina)
Rendimiento: 58% del teorico.

Anglisis: C17H14N202 Calculado: €6 73,37 Hallado: C 173,70
(278,3) H 5,07 H 5,17
N 10,07 N 10,02

Ejemplo D

3-cloro-dibenzo /b,£7 /1,4/0xacepin-11 (10H)-ona-10-acetonitrilo

3¢ obtiene este compuesto a partir de 3-cloro-dibenzo
[p,£/ ZT,£7oxacepin-11 (10H)=-ona, metilato potasico y cloroaceto-
nitrilo en una mezcla de partes iguales de dioxano absoluto y bu-
tanol terciario, conforme al método descrito en el ejemplo A,
Punto de fusibn 150-152¢ C (en etanol). Rendimiento: 35% del teo-
rico.

Analisis: 015H901N202 Caleculado: ¢ 63,28 Hallado: C 63,70
(284,7) H 3,18 H 3,47
N 9,84 N 9,9
cl 12,46 C1 12,93
Ejemple E

3=cloro-dibenzo /b,£f/ /T,47oxacepin-11 (10H)—ona~10-propionitrilo
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Se obtiene este compuesto a partir de 3-cloro~dibenzo
[b,&/ [744/oxacepin-11 (10H)-ona y acrilonitrilo(con tritén B co-
mo catalizador, de la manera descrita en el ejemplo B,
Punto de fusién. 145-1472 C (en etanol). Rendimiento: 50% del teo-
rico.
Analisis: 016H1101N203 Caleulado: C 64,32 Halladc: G 64,20

(298,7) H 3,7 H 3,84
N 9,38 N 9,18
c1 11,87 ¢1 11,52

Ejemplo F

8—cloro-dibenzo /b,f/ /T 47oxacepin~-11 (10H)-ona-10-acetoritrilo
Se obtiene este compuesto a partir de 8~cloro-divenzo

/5,5 [T,4/ oxacepins11 (10H)~ona, metilato potasico y cloroace-

tonitrilo, de la manera descrita en el ejemplo D,

Punto de fusibn: 142-143¢ ¢ (en etanol). Rendimiento: 60;: del teo-

rico,

Analisis: 015H9 C1N 0, Calculado: C 63,28 Hallado: C 63,80

(284,7) H 3,18 H 3,37

Ejemplo G

2-metil-dibenzo /B,f7 /1,47 oxacepin-11 (10H)~one~10-acetonitrilo

3¢ obtiene este compuesto a partir de 2-metil-dibenzo
/b,£/ [T,4/oxacepin=11 (10H)~ona, metilato potasico ¥ cloroaceto-
nitrilo, conforme al métedo descrito en el ejemplo D,
P.e. 0,06° 190-1929 C: F.= 120~121¢ C. (en isopropanol)
Rendimiento: 705 del teorico.

Ejemplo H A
2-metil-dibenzo /b,f/ /T,47oxacenin-11_ (10H)—ona-10-propionitrilo

a) 10 g de 2-metil-dibenzo-/b,£/ /1,47 oxacepin-11 (10H)
-ona se suspenden, agitando a 40-502 C, en 25 ml de acrilonitrilo
agregandose 4 gotas de Tritén B (solueidn al 405 de hidroxido tri-
metilbenzilaménico en metanol)., Una vez celentada ls mezcla, se
produce una solucidn clara al cabo de unos 10 minutos., EL exceso
de acrilonitrilo se separa mediante destilacién con vacio, y el
residuo se recristaiiza en isopropanol.
P.= 1C6-1082 T, rendimiento: 50% del teorico.

b) 71 mismo compuecto se obtiene medisnte condansacién
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de 2-metil-dibvenzo /b,£/ /T,i/oxacevin-11 (10H)-ona, metilato
potasico y'(%—cloro-prOPionitrilo en dioxano absoluto, conforme
al método descrito en el ejemplo A.

Rendimiento: 655 del teorico.

1CH ) =ona=1C0=pro-
pienitrilo

Se obtiene este compuesto a partir de 3-cloro-8-metil-
dibenzo Z5,£7'13,470xacepin~11 (10H)=ona y acrilonitrilo (con
Tritén B como catalizador), de la maners descrite en el € jemplo
B, (tiempo de reaccién: 1 hora).
Po= 141-1442 C (en isopropanoi). Rendimiento: 75% del teorico.
Ejemplo J
3-cloro-8-metil-dibenzo /b,f/ /1,47 oxacepin-11 (10H)-ons~10-aceto-
nitrilo

Se obtiene este compuesto a partir de 3-cloro-8-metil-
divenzo /b,f/ /71,4/oxacepin-11 (10H)-ona, metilato potasico y
cleroacetonitrilo, conforme al método descrito en el ejemplo D,
Fo= 159-1612 C (en etanocl) Rendimiento: 48% del teorico.

Ejemplo X

- 8-metil-dibenzo /b,f7 /T.47oxacepin-11 (10H)-ona-10-acetonitrilo

Se obtiene este compuesto a partir de B-metil-dibenzo
L[5 E/ [T 47 oxacepin-11 (10H)=-ona, metilato potasico y cloroaceto-
nitrilo, conforme al método descrito en el ejemplo D,
P.e. 0,05° 179 ¢; P, = 121=1222 ¢ (en etanol)
Rendimiento: 60% del teorico.

A partir de 8-metil-dibenzo /b,I7 /1,4/oxacepin~11
(10H)-ona y acrilonitrilo (con Tritén B como catalizador), tal
como he sido descrito en el ejemplo B (tiempo de reaccidn: 20 mi-
nutos), F.= 90-91¢ G, (en ciclohexano)., Rendimiento: 68% del teo-
rico,

Ejemplo M

A partir de 3,8-dicloro-dibenzo /b,f7 /T,4/oxacepin-11
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(10H)=ona y acrilonitrilo (con Tritén B como catalizador), tal
como ha sido descrito en el ejemplo B (tiempo de reaccidén: 5 ho-
ras). F.=187-1882 C. (en etanol). Rendimiento: 50 del %sorico.
Ljemplo N
2-nitro-dibenzo /0,17 /T,47oxacepin=11 (10H)-ona~10-propionitrilo
A partir de 2-nitro-dibenzo /b, /7,4/oxacepin-11
(10H)-ona y acrilonitrilo (con Tritén B como catalizador), tal
comc ha descrito en el ejemplo B.
P.= 151-1532 C (en tolueno) Rendimicnto: 55% del teorico.
Anglisis: C16H11N3O4 Calculados C 62,14 Hallado: ¢ 62,90

(309,3) H 3,58 g1 3,68
N 13,59 N 13,59
Ejemplo O
2-cloro—~4-metil-dibenzo /b7 /T,4/oxacepin-11 (10H)-ona~10-aceto=
nitrilo

9,1 g (0,035 moles) de 2-cloro-4-metil-dibenzo /b,f/
[ﬁ)é7oxacepin—11 (10H)=ona y 2,95 g (0,04 moles) de metilato po-
tasico, se calientan hasta hervir en 100 ml de butanol tercia-
rio y 20 ml de tetraetilenglicoldimetileter. A esta solucidén se
le 2grega gota a gota 3,8 g (0,05 moles) de cloroacetonitrilo, agi-
tandose después a reflujo durente 6 horas. Al enfriar a tempera-
tura ambiente, c¢ristaliza un precipitado, que se filtra y se re-
eristaliza en isopropanol/dimetilformsmida.

Fo= 199-201¢ C, Renimiento: 565 del teorico.
Angliegis: 016H11CIN202 Calculado: C 64,33 Hallado: C 64,30

(298,7) B 3,7 H 3,76
N 9,38 N 9,59
Ejemplo P
2-cloro-4-metil~dibenzo /b,f/ /1, 47oxacepin=11 (10H)—ona—-10-pro=
pionitrilo

A partir de 2-cloro-4-metil-dibenzo /b,f/ /T,i/oxacepin
-11 (10H)=~ona y acrilonitrilo al método descrito en el ejemplo B.
Fo= 99-1032 C. (en ciclohéxano). Rendimiento: 57% del teorico.
Analisis:C17H1301N202 Calculado: C 65,28 Hallado: C 65,50
(312,8) H 4,19 " H 4,19
N 8,96 N 8,72
Ejemplo 2
3,8-dicloro~-dibenzo /b,f/ /7147oxacepin—11 (10H)-ona-acetonitrilo
A partir de 3,8-dicloro-dibenzo /b,f/ /T,4/oxacepin-11

(10H)~ona, metilato potasico y cloroacetonitrilo en butanol tercia-
rio. El tratamiento ulterior, como se ha descrito en el ejemplo A.
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F.= 167-1702 ¢ (en iscpropanol). Rendimiento 53% del teorico.
Analisis: 0, HgCl,N,0, Caleulado: C 56,45 Hallado: © 56,00
(319,2) H 2,53 i 2,83
N 8,78 N 8,30

Ejemplo R .
2-metoxi~dibenzo /b,f7 /T,4/oxacepin-11 (10H)-ona-10-gcetoritrilo
A partir de 2-metoxi-dibenzo /P,f/ /T,i/oxacepin-11

(10H)-ona, metilato potasico y olorcacetonitrile, conforme al mé-
todo descrito en el ejemplo D.
T.= 135-1362 ¢, (en eiclohexano)., Rendimiento: 605 del teorico
Analisis: 016H12N203 Calculado: C 68,57 Hallado: C 68,70

(280,3) H 4,32 H 4,43

N 9,99 N 10,25

Ejemplo S
2-metoxi-divenzo /o,f/ /T,47/oxacepin-11 (10H)-ona-10-propionitrilo
A partir de 2-metoxi-dibenzo /0,E/ /T,i/oxacepin-11

(10H)-ona, y acrilonitrilo, conforme al método desorito en el ejem-

plo B, .

Fo= 113=-1142 ¢, (en ciclohexano). Rendimiento: 78% del teorico,

Anglisis: 017H14N203 Calculado: C 69,38 Hallado: C 69,20
(294,3) H 4,79 H 4,77

Ejemplo T

2=-cloro=dibenzo /b,f/ /1 oxacepin~11 (10H)—-ona-10-gacetonitrilo
A partir de 2-cloro-dibenzo /b,f/ /7,47 ozmacepin-11

(10H)=ona, metilato potasico ¥y cloroacetonitrilo, conforme al

método deserito en el ejemplo D,

Fo= 159«1602 C (en etanol). Rendimiento: 654 del teorico.
Ejemplo U

2-cloro-dibenzo /b,f/ /T,f7oxacepin=11 (10H)=ona~10-propionitrilo

A partir de 2-cloro-dibenzo /b,F/ /1,5 oxacepin-11
(10H)=ona y acrilonitrilo, conforme al ejemplo B.
F, =126-1282 C, (en etanol). Rendimiento: 705 del teorico.
Ejemplo V
7=c¢loro-dibenzo~/b,f/ [T, 4/ oxacepisi=11_(10H)=ona=10-acetoni trilo
A partir de 7-cloro-dibenzo /b,f7 [T,47oxacepin-11
(10H)-ona, metilato potasico ¥ cloroacetonitrilo, conforme al
ejemplo D.
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270 F.= 159-160¢ C (en 01clohexano) Rendimiento: 70 del teorico.
Analisis 015H9C1N2 5 Calculado: ¢ 63,18 Hallado: C 63,20
(284,7) H 3,19 H 3,37
N 9,82 N 9,52
C1 12,46 01 2,26
275 Los ejemplos signientes serviran para ilusgtrar el in-
vento, sin por ello restringirlo.
Ejemplo 1

Divenzo /b,f7 /T,4/oxacepin-11 (10H)-10-acetamida
15 g de divenzo /b,f/ [1,4/oxacepin~11 (10H)-ona~10~
280 acetonitrilo, obtenido conforme al ejemplo A, se disuelven en 150
ml de decido sulfurico concentrado a 02 C, agitando al mismo tiem-
po., La solucidn ge deja calentar gradualmente hagta temperatura
anbiente y reposar durante la noche, Despuds se vierts sobre hie-
lo y se neutraliza con NaOl o amoniaco. FEl precipitado se filtra
285 se lava oon agua y se recristaliza en isopropanol. F.= 197-1992 (,
Rendimiento: 707 del teorico.
Analisis: Cygiylis0, Calculado: C 67,16  Hallado: C 67,25
(268,3) 1 4,51 o 4,53
N 10,44 H 10,33

290 Tienvlo 2

Divenno /b,f7 /T,470xacepin-11 (10H)-ona~10-propionamida

A partir de dibenzo /b,f7 /T,4/oxacepin~11 (10H)-ona-
10-propionitrilo (conforme al ejemplo B) y decido sulfurico concen-
trado, en frio y de Ia manera descrita en el ejemplo 1,

295 Fo= 164-1662 C. {en isopropanol). Rendimicnto: 80% del teorico.
Analisis: 016H14U203 Calculado: C 68,08 Hallado: C 68,00
(282,3) g 5,00 H 5,09
N 9,92 N 9,74
Sjemplo 3
300 Dibenzo /b,f/ /T,47oxacepin-11_(10H)-ona~10-butiranida

A partir de Divenzo /b,f/ /1,{/oxacepin~11 (10H)-ona
=10=-butironitrilo y deido sulfurico concentpado, conforme al mé-
todo deserito en el ejemplo 1.
Fo= 148=1512 ¢ (en isoprowanol). Rendimiento: 85% del teorico.
305 Analisig: u17H g 03 Calculado: C 68,91 Hallado: C 68,90
(296,3) H 5,44 H 5,66
N . 9,45 9,35
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~cloro-dibenzo /b, £/ /1,4/0xacepin=-11 ~ona-10-acetamida

310 7,2 g de 3-cloro-divenzo /[b,f7 [T,/ oxacepin~i1
(10H)~ona~10-acetonitrilo se incorporan & 59 ml de Zecido sulfu-
rico concentrado en el transcurso de 45 minutos, a una temperatu~-
ra de =152 C, La mezcla se agita durante 2 horas a esta tempera-
tura, se vuelve a agitar durante 1 hora a temperaturs subienie,

315 y se vierte sobre hielo., El tratamiento ulterior tiene lugsr de
la manevra descrita en el ejemplo 1.
Fo= 217-2192 C, (en etanol). Rendimiento: 45% del teorico.
Analisis: 015H1161N203 Calculado: C 59,51 Hallado: C 59,70

€302,7) H 3,66 H 3,82
320 N 9,26 ¥ 9,34
cT 11, c1 11,49

Ejemplo 5
3=gloro-dibenzo- /b.£/ /1,47 oxacepin=-11_(10H)-ona~10-propionanida
A partir de 3-cloro-dibenzo /b,f7 /1,47 oxacepin-11
325 (10H)~ona=10-propionitrilo y doido sulfirico concentrado, confor-
me al método descrito en el ejemplo 4. F.= 182-1832 C, (en iso~
propanol). Rendimiento 65% del teorico.
Analisiss 016H1301N203 Calculado: C 60,67 Hallado: C 61,00

(316,7) H 4,14 H 4,32
330 N 8,84 8,65
€1 11,20 cl 10,95

Ejemplo 6
8~cloro-dibenzo /b,f7 /1,4/0xacepin-11 (10H)-ona-10-acetamida

A partir de 8-cloro-dibenzo /b,f/ /1,4/oxacepin-11

335 (10H)-ona-acetonitrilo y deido sulfurico concentrado, conforme
al método descrito en el ejemplo 4, F.= 179-181¢ C. (8n acetonitri-
lo)

Rendimiento: 30% del teorico.
Analisis: C1SH1101N203 Calculado: C 59,51 Hallado: C 59,20
340 (302,7) H 3,66 H 3,45
N 9,2 ¥ 9,15
cL 11,7 cL 11,56
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2-metil~dibenzo /b,f7 /7147oxacep;gf11 (10H)—ona-acetamids,

345 A partir de 2-metil-dibenzo 25,57 /7 ,4Zoxacepin~11 (1OH)'
~one-1C-acetonitrilo y deido sulfurico concentrado, conforme al
método descrito en el ejemplo 4, F,= 205-2062 C (en etanol).
Rendimiento: 58% del teorico ,

Analisie: 016H14N203 Calculado: ¢ 68,08 Hallado: C 68,00

350 (282,3) H 5,00 H 4,93

N 9,92 N 10,05

Ejemplo 8 »
2-metil-dibenzo /0, £/ /1,4/oxacepin-11 (10H)-ona-10~-propionamida
A partir de 2-metil~dibenzo /b,Z/ /[J,47/oxacepin-11 (1CH)

355 ~ona-10=~propionitrilo (preparado conforme al ejemplo H) y deido

sulfurico concentrado, conforme al método descrito en el ejemplo

1., Po= 163-1652 C (recristalizacién en etanol).

Rendimiento: 40% del teorico.

Anlisis: 017H16N203 Calculado: ¢ 68,91 Hallado: C 68,70

360 (296,3) H 5,44 B 5,52
N 9,45 N 9,19
Ejemplo 9
3-cloro-B—metil-dibenzo /b,f/ /1,47oxacepin-11 (10H)~ona-10-pro~
pionimida
365 A partir de 3-cloro-8-metil-dibengo /b,f/ /7,47 oxacepin-

-11 (1CH)-ona~10-propionitrilo (preparado conforme al ejemplo I)
¥y dcido sulfurico concentrado, por el método deserito en el ejem-—
plo 4. .
F.= 175,5 - 176,52 C. (en etanol acuoso). Rendimiento: 45% del
370 teorico.
Analisis: 017H1501N203 Calculado: ¢ 61,73 Hallado: C 62,20
(330,8) H 4,57 H 4,65
N 8,47 N 8,44
Biemplo 10 '
375 3=clorg-8=,etil~dibenzo [o.£7 /T.47 oxscenine-11 (10H) =ona=10=-acetamie

da
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A partir de 3-cloro-8-metil-divenzo/v,f/ /I,4/czacepin-

-11 (10H)=-one~10-acetonitrilo (preparado conforme al ejemplo J)
¥y dcido sulfurico concentrado, conforme al método deseritn en ol
e jemplo 4.
F.= 225-2262 C (en etanol). Rendimiento: 75% del teorico,
Anslisiss 016H1301N203 Calculado: C 60,66 Hallado: ¢ 60,75

(316,8) H 4,14 H 4,22

N 8,85 N 8,80

Ejemplo 11
8-metil-dibenzo /F,17 /T,4/oxacepin=11 (10H)-ona-10-acetamica

A partir de 8-metil-dibenzo /b,f/ /T,4/oxacepin-11
(10H)-ona=-10-acetonitrilo (preparado conforme al ejemplo X) y 4-
cido sulfurico concentrado, tal como ha sido descrito en ¢l ejem-
plo 4. Fu= 176=1772 C (en acetonitrilo).Rendimiento: 86% del teorico
Anelisis: 016H14N203 Caloulado: C 68,08 Hallado: C 67,85

(282,3) H 5,00 H 5,30
N 9,9 N 9,77
Ejemplo 12
8-metil-dibenzo /b 1,4/ oxacepin=11_(10H)-ona-10=propionamida

A partir de 8-metil-dibenzo /b,f/ /1,4/oxacepin~11 (10H)-
ona-10-propionitrilo (preparado conforme al ejemplo L) y dcido sul-
furico concentrado, segin el método descrito en el ejemplo 1.

F.= 115-1172 C (en dimetilformamids, acuosa) Rendimiento: T0% del
teorico.
Analisis: C17H16N203 Caleulado: N 9,45 Hallado: N 9,18
(296,3)
Ejemplo 13
3,8-dicloro~dibenzo /b,f/ /T,47/oxacepin~11 (10H)-ona-10-propionamida

A partir de 3,8-dicloro-dibenzo /b,f/ /T,4/oxacepin=-11
(10H)-ona=10~propionitrilo (preparado conforme al ejemplo M) y deci-
do sulfurico concentrado, segin el método descrito en el ejemplo
4, Fo= 175-1762 C (en isopropanol)acuoso). Rendimiento: 65% del
teorico.

Analisis: 016H12012N203 Calculado: ¢ 54,72 Hallado: C 54,60
(351,2) H 3,44 H 3,48
N 7,98 N 7,%
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2-metoxi-dibenzo /b,£/ /T,4/oxacepin=11 (10H)-ona~10-acetamida
A partir de 2-metoxi-divenzo /b,f7 /1,47oxacepin~11

(10H)~ona~10-acetonitrilo (preparado Gonforme al ejemplo B) y &~

cido sulfurico concentrado, segin el ejemplo 4. F.=197-1982 C,

(en etanol). Rendimiento 605 del teorico.

Anglisis: 016H14N204 Calculado: C 64,42 Hallado: C 64,50
(298,3) H 4,73 H 4,73

9,39 N 9,50

Ejemplo 15

2-metoxi-dibenzo /B,£/ /T,47oxacepin-11 (10H)-ona~10-prorionamida
A partir de 2-metoxi--dibenzo [5,£7 LT,47oxacepin—11

(10H)=ona~10-propionitrilo (pr.parado conforme al ejemplo S) y
d4cido sulfurico concentrado, segin el ejemplo 4. F.= 125-126¢ G,
(en etanol acuoso), Rendimiento 50% del teorico.
Anglisis: 017H16N204 Calculado: C 65,38 Hallado: C 65,25

(312,3) H 5,16 H 5,37

N 8,97 N 8,93

Ejemplo 16

4-me toxi-dibenzo (b,f? /71,47 oxacepin-11 (10H)-ona—10-acetamida

A partir de 4-metoxi-dibenzo /b,f/ /T,47oxacepin~11
(10H)=-ona-, metilato potasico y cloroacetonitrilo, segin el méto-
do deserito en el ejemplo D, y saponificacién de 4-metoxi-dibenzo
/byE/ /1,4/0xacepin-11 (10H)-cna~10-acetonitrilo, obtenido en
forma de aceite, con Acido sulfurico concentrado, conforme al ejem-
plo 1. Fe= 238-2400 C, (en etanol) Rendimiento: 20% del teorico,
Anslisis: 016H14N204 Calculado: C 64,42 Hallado: C 64,70

(298,3) H 4,73 H 4,89
N 9,39 N 9,20

Ejemplo 17
2~cloro-dihenzo /b,£/ /7,47 oxacepin-11 (10H)-ona—10-acetanida

A partir de 2-010ro»dibenzo_[5}£7 Zﬁ]£7oxacepin—11
(10H)~ona~-10-acetonitrilo (preparado conforme sl ejemplo T) ¥
éeido sulfurico concentrado, ségin el ejemplo 4., F.= 234-235¢ C,
(en etanol). Rendimiento: 50% del teorico.
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Analisis: 015H1101N203 Calcul Hallado: ¢ 59,20
(302,7) H 3,66 H 3,66

N 9,26 ¥ 9,31

cL 11,71 c1 11,68

Ejemplo 18

2~cloro-dibenzo /b,£7 /1,4/oxacepin—11_(10H)-ona-~10-propionamida
A partir de 2-cloro-dibenzo /b,f/ /T,4/o0xacepin~-11 (10H)

ona-10-propionitrilo (preparado conforme al ejemplo U) y.deido

sulfirico concentrado, sefin el ejemplo 4, F.= 178-1802 C (en ace-

tonitrilo). Rendimiento 60% del teorico.

Anglisis: C1GN1301N203 Calculado: C 60,67 Hallado: C 60,75

(316,7) H 4,14 H 4,05
N 8,84 N 8,64
c1 11,20 C1 11,37

Efemplo 19
7=gloro-dibenzo /B,f7 /T,470xacepin-11 (10H)-ona~10-acetamide
A partir de T~cloro-dibenzo /b,f/ /T,4/exacepin-11 (10H)=-

ona~10-acetonitrilo (preparado conforme al ejemplo V) y dcido sul-
furico concentrado, segin el ejemplo 4. F.= 213-2142 C (en etanol)
Rendimiento: 65% del teorico,
Analisis: 015H1101N203 Calculado: N 9,25 Hallado: ¥ 9,60

(302,7) c1 11,7 1 11,80

Ejemplo 20
7=cloro-dibenzo /b,£/ /1,47 oxacepin=11_(10H)=ona=10-propionamide

A partir de T-cloro-dibenzo /b,f/ /1,4/o=zacepin-11 (10H)=-
ong y acrilonitrilo conforme al ejemplo B, y saponificacidn del 7-
eloro-dibenzo /b,f/ /T,i/oxacepin-11 (10H)-ona-10 propionitrilo,
obtenido en forma de masa resinosa con decido sulfurico concentrado
segin el ejemplo 1. Fuo= 157=1592 ¢, (en acetonitrilo). Rendimiento
50% del teorico.
Analisis: C16H1301N203 Caleulado: C 60,67 Hallado: C 60,45

(316,7) H 4,14 H 3,98
N 8,84 N 8,63
cL 11,20 6L 11,15

Ejemplo 21

8-cloro-dibenzo /F‘f7'/r~i7o cepin-11 (10H)-ona-10-propionanida
A partir de 8—cloro-d1benzo.[5;f/ [:;g/oxacepln-11 (10H)

ona-acrilonitrilo, conforme al ejemplo B, y saponificacibn del 8-
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cloro-dibenzo /3b,£/ /7,47 oxacenin~11 (10H)-ona-10~propionitrilo,
del punto de fusidn 105-1072 C.con 4cido sulfurico concentrado,

segin el ejemplo 1, F.= 160-1612 ¢. (en acetonitrilo) Rendimiento:

205> del teorico.
Analisis: 016H1301N203 Calcvlado: C 60,67 Hallado: ¢ 60,90

(316,7) H 4,14 H 4,20
N 8,84 N 8,79
C1 11,20 c1 11,10

Ejemplo 22
2—=cloro-4-metil-dibenzo /,b,f 1 'ﬁoxace in-11 10H2»bga—10-ace§g~

mida
“A partir de 2-cloro-4-mptil-dibenzo /b, /T,4/oxacepin

(1011)~ona=10=-acetonitrilo (preparado conforme al ejemplo O) y dci-
do sulfurico concentrado, segin el método deserito em el ejemplo 1,
F.= 220-2222 C, (en isopropanol) Rendimiento: 825 del teorico.
Analisis: 16 1301N O3 Caleculado: C 60,67 Hallado: C 60,30

(316,8) H 4,14 g 4,38

N 8,85 N 8,7

Bijenplo 23

-¢loro~4~-metil-dibenzo /b,f

pionanida
A partir de 2-cloro-4-metil-dibenzo /b,f7 /T,4/oxacepin-

11 (10H)=one=10-propionitrilo (preparado conforme al ejemplo P)
y dcido splfurico concentrado, segin el ejemplo 1. F.= 156-1592 C
(en isopropanol/agua) Rendimiento: 80% del teorico.
Analisis: 017H15013203 Calculado: ¢ 61,73 Hallado: C 62,00

(330,8) H 4,57 H 4,64

N 8,47 N 7,93

Ejemplo 24
3 B-dicloro—dibenzo /b,1f7 /1,470xhcepin=11 (10H)-pna~10-acetamida

A partir de 3,8-diclovo-dibenzo [yb,f/ /J,47/ oxacepin-11
(10H)=-pna-10-acetonitrilo (preparado conforme al e jemplo Q) y dei-
do sulfurico concentrado segin el ejemplo 1, F.= 237-2392 C
(en isopropanol/agua). Rendimiento: 70 del teorico).

Analisis: 015H10012N203 Caleculado: ¢ 53,43 Hallado: C 53,10
(337,2) H 2,99 H 3,19
N 8,31 N 8,37
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Zjemplo 25 3 3 6 ‘5 ?j

2-nitro-dibenzo /b,f7 /T,4/0xacepin-11 (10H)-ona~10-propionsnida
A partir de 2-nitro-dibenzo /b,E [T,L/ox=cepin-11 (10H)

~ona~-10-propionitrilo (preparado conforme al ejemplo N)y deido sul-
furico foncentrado, segin el método descrito en el ejemplo 1. F.=
161-1632 C ( en etilacetato). Rendimiento: 605 del teorico.
Analisis: CygH,3l0305  Caleulado: C 58,72 Hallado: C 58,75
(327,3) H 4,00 H 4,08
N 12,84 N 12,94
Esta solicitud corresponde a la depositada en Alemania
el die 28 de Enero de 1,966, con el nvmero T 30 351 IVd/12p, se
acoge a los beneficios del articulo 51 del Vigente Estatuto so-
bre Propiedad Industrial y del articulo 42 del Convenio de la Unién.
REIVINDICACTIONTES

1).~ Un procedimiento para la obtencién de nuevas diben-
zo /0,5/ [T,4/oxacepin~11 (10H)-onas sustituidas en posicién 10,

de la férmula
///,// R5
A-CO~X

Rg

fif ::i \:: ifé I;
en que los grupos R a R , que pueden ser iguales o diferentes,
representan dtomos de hldroaeno o halogeno, © bien grupos alco-
hilo, alcoxi, alcohilmercaptoy acilo, trifluorometilo o nitro, y.
en la que Rszy R6 répresentan dtomos de hidrogeno y "A" represen-
ta un grupo hidrocarburo alifitico saturado bivalente, recto o
ramificado, que eventualmente puede estar sustituido por grupos

fenilo caracterizado por la reaccibén de un nitrilo de la férmuls
A - CN

R, 9 R,
. - -
Ry : l/ 3
0
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en la que los grupos R1 o R4 tienen los significados antes indi-

cados, mediante un 4cido mineral fuerte, preferiblemente con dci-
do sulfurico concentrado, a temperatura ambiente o mederadamente

elevada.

565 2).~- "UN PROCEDINMIENTO PARA LA OBTENGION DE NUEVAS DI-
BENZO /b,£/ [/T,4/-OXACEPIN-11 (10H)-ONAS SUSTITUIDAS EN FOSICION
10"

Egta Memoria consta de 17 hojas foliadas y mecanogra-
fiadas por un solo lado de sus caras.

570 Madrid, 27 de En?fjf&e'T\967
X—
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