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Synthese von Benzothiazepinonen,
einer neuen Korperklasse

Von J. KLosA

Inhaltsiibersicht

o-Aminobenzhydrole setzen sich bei Gegenwart von Mineralsduren mit Mercapto-
alkylsauren zu Dihydrobenzothiazepinonen um. Es wird eine Reihe von Derivaten dieser
neuen Korperklasse beschrieben.

Es ist bekannt, daf eine Reihe von Korpern mit Siebenringen eine
auflerordentlich grofle therapeutische Bedeutung erlangte, wie z. B. die
Chlordiazepoxyde?)?).

Wir fanden nun®*), dafl geeignete o-Aminbenzhydrole der allgemeinen
Konstitution A sich mit §-Mercaptopropionsduren zu 1,3, 4, 6-Tetrahydro-
2H-5, 1-benzothiazolin-2-onen der allgemeinen Formel B am besten im
salzsaurem Medium aber auch durch alleiniges Erhitzen umsetzen:
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Fir B kann Wasserstoff oder ein Substituent, wie Chlor, Brom, Fluor,
Methyl oder eine Nitrogruppe stehen (I—V).

Der RingschluB verlduft auBlerordentlich einfach und die Ausbeuten sind
nahezu quantitativ. So wird 5-Chlor-2-aminobenzhydrol (C) mit g-Mercapto-
propionsédure in 5- bis 109%iger wéBriger Salzsdure 30— 60 Minuten auf dem

Wasserbade erhitzt, wobei sich 6-Phenyl-8-chlor-1,3,4,6- tetrahydro-2H-
5,1-benzothiazocin-2-on (I) in groBer Reinheit bildet. Bei Verwendung von

1) L. H. STERNBACH u. Mitarb., J. org. Chem. 26, 1111 (1961); J. Med. Parm. Chem. 6,
261 (1963).

2) DBP 1190246, 1145626, 1146496, 1136709

22) J. Krosa, DBPak 57615 IV d/12p/1965.
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a-Mercaptoessigsdure wird 3-Methyl-5-phenyl-7-chlor-3,5-dihydro-4, 1-ben-
zothiazepin-2(1H)-on (VI) neben Benzo-3-(5-Chlor-2-amino-phenyl)-3-phe-
nyl-2-thia-1-methyl-propan-1-carbonsiure (VII) erhalten:
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Durch Erhitzen von VII auf 150—160 °C oder Kochen in Toluol unter wasser-
abspaltenden Bedingungen geht VII in VI iiber.

Diphenyl-thia-alkylsduren der Formel VII bilden sich jedoch, wenn sub-
stituierte o-Aminobenzhydrole mit Thioglycolsédure in Gegenwart von Salz-
siiure erhitzt werden. Diese gehen alsdann durch Erhitzen in Toluol in
Benzothiazepinone iiber:
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Bei Gegenwart von Phosphoroxychlorid tritt jedoch auch ohne Isolierung
von D ein RingschluB zu E ein. Durch 2 Std. Erhitzen auf 140—170°C er-
iibrigt sich sogar die Verwendung von Phosphoroxychlorid.

Damit ist eine neue, elegante und an Einfachheit nicht zu tiberbietende
Synthese einer neuen Korperklasse gefunden worden. Der Wasserstoff in
der ,,1“-Stellung 148t sich durch Umsatz mit verschiedenen Halogenalkylen
oder Dialkylaminoalkylhalogeniden ersetzen, so daf verschiedene Derivate
der Formel F erhalten werden konnen:

Durch Oxydation der Sulfidgruppe in E mit Wasserstoffperoxyd in der
Kilte werden Sulfoxyde (G), durch Oxydation in der Wirme Sulfodioxyde
(H) erhalten:
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Die pharmakologische Priifung der erhaltenen neuen Korper hat ergeben,
daB diese wenig giftig sind, gute antidepressive Wirkung besitzen, ohne die
Intelligenzleistung zu vermindern, d. h. sie besitzen den Vorteil einer Beru-
higung, ohne dis Verstandesarbeit zu vermindern.

Besehreibung der Versuche
0-Aminobenzhydrole

2-Aminobenzhydrol wurde nach P. RueerLtr und B. HecEDUS?) erhalten. Die in 5-
Stellung substituierten 2-Aminobenzhydrole wurden durch Reduktion entsprechender 2-
Aminobenzophencne, die nach L. W. STERNBERG und Mitarb.4) erhalten wurden, mit Na-
triumborhydrid dargestellt. Inzwischen sind diese o-Aminobenzhydrole auch von anderen
Seiten5)$) durch Reduktion mit Lithiumaluminiumhydrid beschrieben worden.

Wir arbeiten wie folgt: 5-Chlor-2-aminobenzhydrol (C)

24 g 2 Amino-5-chlor-benzophenon werden in 150 ml Methanol suspendiert. Es werden
15 ml Wasser zugefiigt. Nun werden portionsweise 3 g Natriumborhydrid eingetragen. Die
gelbe Farbe der Suspension wird braunlich. Die Temperatur steigt auf 40—50°C, wobei
vollstindige Aufiésung eintritt. Das Ganze wird zwei Stunden stehen gelassen. Daraufhin
wird die braune Losung 30 Minuten mit Entfirbungskohle erwidrmt und heiB filtriert. Aus
dem wasserhellen Filtrat scheiden sich nach Verdimnen mit 50 ml Wasser schone, farblose
derbe Kristalle ab. Ausbeute 23 g. Fp.: 106—108°C. Analog wurden 5-Fluor-(Brom, Me-
thyl und Nitro)-aminobenzhydrol, die bereits beschrieben sind, erhalten.

6-Phenyl-8-chlor-1,3,4,6-tetrahydro-2 H-5,1 -benzothiazocin-2-on (I)

23,5 g 5-Chlor-2-aminobenzhydrol werden in 40 ml konz. Salzsiure, die mit 60 ml
verdiinnt ist, eingetragen. Es entstcht eine Olsuspension; daraufhin werden 10 ml g-
Mercaptopropionsdure eingetragen. Unter gutem Rithren wird die Suspension auf dem
Wasserbade erwiarmt. Innerhalb der ersten 15 Minuten Erwidrmung setzt eine schlagartige
Kiristallisation farbloser Kristalle ein. Der Kolbeninhalt stellt einen dicken Kristallbrei dar.
Man erwidrmt noch einige Minuten, verdimnt mit dem doppelten Volumen (etwa 100 ml)
Wasser, 1iBt erkalten und saugt ab — farblose Kristalle — Ausbeute etwa 32g. Fp.:
198—200°C.

Das so erhaltene G-Phenyl-8-chlor-1,3, 4, 6-tetrahydro-2H-5, 1-benzothiazocin-2-on ist
unléslich in Wasser und Sauren, schwer loslich in heiBen Alkcholen. Es 148t sich reinigen
durch Auskochen mit Isopropanol.

C,oH,,CINOS (303,6) ber.: € 63,15; H 4,60; C1 11,64; N 4,60;
gef.: € 63,24; H 4,57; C111,81; N 4,72.

Analog wurden bei Verwendung verschiedener o-Aminobenzhydrole die in Tab. 1 an-
gegebenen Verbindungen 11—V erhalten.

%) Helv. chim. Acta 24, 763 (1941).

4) J. org. Chem. 26, 4480 (1961).

%) USA-Pat. 31222554,

¢) E. TestA u. L. FoNnTaANELLA, Farmaco 20, 324 (1963).
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Tabelle 1 W CH,
1,3,4,6-Tetrahydro-2H-5,1-benzothiazocin-2-one R/ v “oH—8
|
N
&
N
A 1 M 0/
Nr. R Summenformel Mol-Gew. nalyse i Jo Fp. °C
ber. | gef.
1l Br 0, H,BrNOS 3482 | 4,01 4,20 | 206—208
111 F 0, H,,FNOS 287,2 4,88 5,00 | 190—192
v CH, 0, H,NOS 2823 | 4,96 504 | 190—192
vV | No, C,oH, N,0,8 3143 | 895 9,03 | 218—220

3-Methyl-5-phenyl-7-chlor-3,5-dihydro-4,1-benzothiazepin-2 (1)-on (VI)

23,5 g b-Chlor-2-aminobenzhydrole wurden in ein Gemisch von 10 ml «-Mercapto-
propionsédure in 50 ml konz. Salzsidure und 50 ml Wasser eingetragen. Die 6lige Suspension
wird intensiv gerithrt. Nun wird auf dem Wasserbade unter Rithren eine Stunde erwarmt.
Das 01 erstarrt langsam zu einer festen Masse, die nach dem Erkalten abgesaugt wird.

Rohausbeute 30 g.

Diese Masse wird nun mit 150 ml Methanol aunsgekocht.

Der Riickstand gibt schneeweille Kristalle von VI, die analysenrein sind. Fp.: 240 bis
242°C u. Zers. Ausbeute 12 g.

C,,H,,CINOS (303,6) ber.: C63,15; H 4,60; C111,64; N 4,60;
gef.: C63,07; H 4,63; C111,77; N 4,68.

3-(5-Chlor-2-aminophenyl-3-phenyl-2-thia-1-methyl-propan-1-carhonsiure
(VII) (= b-Chlor-2-amino-diphenylmethyl-thio-propionsiure)

Die methanolische Mutterlauge von VI wird mit 50 m] Wasser versetzt; es fallt zuerst
ein Ol aus, welches langsam kristallisiert. Nach wiederholtem Ldsen in Methanol und vor-
sichtigem Fillen mit Wasser farblose Nadeln. Fp.: 108/110°C, Ausbeute 6 g.

O H,CINO,S (321,7) ber.: € 59,62; H 4,96; C111,02;
gef.: C59,49; H 5,01; C111,31.

VII ist 16slich in Alkalien und auch starken Siauren, durch Neutralisieren der sauren
Loésungen mit Ammoniak féllt VII aus, 16slich in Alkoholen, unléslich in Wasser, schwer in
Benzol. Durch 5 Stunden langes Kochen in Toluol unter Abdestillation des Wassers geht es
in VI dber.

3-(2’-Amino-5'-chlorphenyl)-3-phenyl-2-thia-propan-1-carbonsiiure (VIII)
[= (2’-Amino-5’-chlor-phenyl)-phenyl-methyl-thioglykolsiure]
23 g 2-Amino-5-chlor-benzhydrol werden in 200 ml verdiinnter Salzsdure (100 ml konz.

Salzsdure und 100 ml Wasser) eingetragen. Sodann werden 14 ml 80proz. Thioglykelsiiure
zugefiigt. Nun wird die erhaltene Suspension auf dem Wasserbade erhitzt, wobei sich eine
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fast farblose Emulsion bildet, wiithrend sich auf dem Boden ein briunliches Ol abscheidet.
Nach 15 Minuten langem Erwiirmen erstarrt das Ganze zu einer Kristallisation. Man erwirmé
noch weitere 10—30 Minuten, )aBt erkalten, verdiinnt das Ganze mit dem zweifachen Volu-
men Wasser, saugt ab und wischt mit Wasser gut nach. Ausbeute 33 g; 148t sich aus Metha-
nol in farblosen Kristallen umkristallisieren, jedoch tritt schon bei lingerem Kochen in Me-
thanol Ringschlufl zu XIII ein.

Fp.: 146/148°C, wird aber von 160°C ab langsam fest (Ringbildung zu XIIT).

C,,H,,CINO,S (291,6) ber.: C61,67; H 4,79; C112,15; N 4,79;
gef.: C61,62; H 4,67; C112,27; N 4,90.

Bei Verwendung verschiedener Benzhydrole werden analog die in Tab. 2 angegebenen
Diphenylmethylthioglykolsiuren erhalten (IX - XIT). Die Schmelzpunkte sind jedoch nicht
scharf genug, da bei Erhitzen bei 100°C nach kurzer Schmelze ein Ringschlu8 zu den hoch-
schmelzenden Benzothiazepinonen eintritt.

/N,/NH,

AN

Tabelle 2 ¥ "CH--8-CH,—COOH
Diphenylmethyl-thioglykolsduren |
) /\”
N
| Analyse in 9
Nr. R . Summenformel Mol-Gew. | Fp. °C
! ber. | gef.
| \
IX | Br | C,H,BINOS 352,3 3,98 4,01 | 180132
X F C,sH,, FNO,S 291,2 4,53 4,50 | 144—146
X1 CH, CyeH, NO,S 282,2 4,67 4,71 118—120
XII | NO, | C H,N,08 318,2 8,80 8,87 | 156—158
XIla | H | C H,NOS 273,1 5,12 524 | 122124

7-Chlor-5-phenyl-3, 5-dihydro-4,1-benzothiazepin-2- (1 H)-on (XIIT)

a) 30 g von VIII werden in 150 m] wasserfreiem Xylol 6 —8 Stunden unter Abdestilla-
tion des abgespaltenen Wassers erhitzt. Es geht in der ersten Stunde alles in Lésung. Nach
Beendigung der Kochzeit wird erkalten gelassen, wobei XIII in farblosen Kristallen aus-
fallt. Es wird mit Ather verdinnt und abgesaugt. Durch Auskochen mit Methanol werden
farblose, rein weile Kristalle erhalten (Nadeln), aus Methanol. Fp.: 216/218°C, Ausbeute
25 g sehr schwer loslich in heilem Alkohol, unléslich in Benzol, 16slich in Alkalien, Siuren
f allen X111 aus alkalischen Losungen aus.

C,;H,,CINOS (273,8) ber.: C 65,69; H 4,34; C112,92; N 5,11;
gef.: C65,62; H 4,41; C113,15; N 5,24.

b) 7,6 g 2-Amino-5-chlor-benzhydrol werden in Toluo! suspendiert. Dazu werden 3,2 g
Thioglykolsdure 98—100proz. zugefiigt, daraufhin werden 4 ml Phosphoroxychlorid (oder
gleiche Menge Phosphortrichlorid) eingetragen, wobei sich alles lst. Nun wird unter Riick-
fluB erhitzt. Unter Chlorwasserstoffentwicklung geht die braune Farbe des Reaktionsgutes
in eine hellere gelbe iber. Nach einer Stunde Kochzeit ist die Chlorwasserstoffentwicklung
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weitestgehend abgeflaut, man stellt die Heizung ab und dekantiert die praktisch farblose
Toluollésung von einem rotbraunen Harze ab. Aus der dekantierten Toluglisung scheidet
sich beim Erkalten 7-Chlor-5-phenyl-3, 5-dihydro-4, 1-benzo-thiazepin-2(1 H)-on in schénen
farblosen Nadeln ab, Fp: 216/218 °C. Ausbeute 9 g.
C,;H,,CINOS (273,6) ber.: C65,69; H 4,34; C112,92; N 5,11;
gef.: C65,74; H 4,31; C112,98; N 5,33.
Wird der Ansatz unter b) ohne POCl; 10 Stunden gekocht, so entsteht ebenso XIIT.

Analog wurden die in Tab. 3 aufgefithrten Dihydrobenzothiazepinonen (XIV —XVIII)
erhalten:

H
| o
N-—-CZ
NN
‘ CH.
Tabelle 3 [ P
Dihydrobenzothiazepinone RNV NcH-87
g
N
Analyse in 9 !
Nr. R Summenformel Mol-Gew. | | Fp.°C
ber. | gef. |
X1v Br C;H;;BrNOS ‘ 343,3 4,08 | 4,18 228—230
XV ¥ C,H,,FNOS | 273,2 512 | 5,08 218220
XV1 CH, CH , NOS 264,2 5,30 \‘ 5,41 208—210
Xvil NoO, O H o N,0,8 300,2 8,97 | 911 228—230
XVIII H C;H sNOS 255,1 549 | 5,60 204—206

5-Phenyl-7-chlor-1-(3-dimethylaminodithyl)-3,5-dihydro-4,1-benzothiazepin-2-
{1H)-on (XIX)

29 g 7-Chlor-5-phenyl-3, 5-dihydro-4, 1-benzothiazepin-2-(1H)-on (XIIT) werden in etwa
100 m] wasserfreiem Toluol suspendiert. Hierzu werden 4 g Natriumamid gepulvert por-
tionsweise zugefiigt. Unter Steigerung der Temperatur auf 30—40°C und Ammoniakent-
wicklung entsteht eine fast wasserklare Losung. Nachdem noch weitere 20 Minuten geriihrt
und auf Zimmertemperatur abgekithlt warde, werden 11 g (geringer UberschuB) 8-Dime-
thylaminoédthylchlorid innerhalb von fiinf Minuten unter Riithren eintropfen gelassen. Es
tritt eine Steigerung der Temperatur um 6 —10°C ein. Nun wird auf dem Wasserbade vier
Stunden unter Rithren erhitzt, wobei durch Ausfall von Kochsalz sich eine Suspension bil-
det. Nach Beendigung der Kochzeit wird Toluol im Vakuum eingedampft. Der Rickstand
erstarrt zu einer kristallinen Masse. Diese wird mit Wasser angerithrt und abgesaugt.

Ausbeute etwa 33 g an 5-Phenyl-7-chlor-1-(8-dimethylamino#thyl)-3, 5-dihydro-4,1-
benzothiazepin-2-(1 H)-on, welches aus einem Liter heiBem Methanol umkristallisiert wird,
farblose, schone derbe Kristalle; Fp.: 154/156 °C, Ausbeute 32 g.

Es ist in Wasser unldslich, schwer léslich in Alkoholen, wie Methanol und Athanol,
besser ldslich in Toluol und Benzol.

C,sH,,CIN,08 (360,7) ber.: C63,61; H 5,83; Cl 9,87; N 7,77;
gef.: C63,68; H 5,90; Cl 10,00; N 7,82,
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Das Hydrochlorid wird erhalten durch Losen der freien Base in der berechneten Menge
konzentrierter Salzsiure und Zusatz von Alkohol; oder Losen in alkoholischer Salzséure
und Zusatz von Ather; farblose Nadeln. Fp.: 202/204 °C. Gut 16slich in Wasser. Methojodid :
3,6 g der obigen freien Base werden in 40 ml warmem Aceton gelost. In der Kilte werden
3 ml Methyljodid (UberschuB) zugefiigt und 15 Minuten unter RiickfluB erhitzt.

Das Methojodid fallt als farbloses sandiges Kristallmehl aus. Fp.: 255/257 °C. Ausbeute
25 g.

5-Phenyl-7-chlor-1-(3-difithylamineiithyl)-3, 5-dihydro-4,1-benzothiazepin-2-
(1H)-on (XX)

29 ¢ 5-Phenyl-7-chlor-3, 5-dihydro-4,1-benzothiazepin-2(1 H)-on (XIII) werden in etwa
100 m1 Toluol suspendiert. Man fiigt portionsweise 4 g Natriumamid hinzu, so daB unter
Erwirmung auf 35—40 °C eine klare Losung eintritt. In diese Losung werden unter Rithren
innerhalb von fiinf Minuten 15 g 8-Didthylaminosithylchlorid hinzugefiigt. Es tritt Erwir-
mung und Steigerung der Temperatur um 15—20°C ein. Gleichzeitig wird die klare Losung
durch Ausscheidung von Kochsalz triibe. Man rithrt noch eine Stunde und iiberldf3t das
Reaktionsgut iitber Nacht (oder vier bis sechs Stunden) sich selbst. Sodann wird filtriert und
das klare Filtrat eindunsten gelassen oder Tolucl im Vakuum eingedampft. 5-Phenyl-7-
chlor-1-(8-didthylaminodthyl)-3, b-dihydro-4, 1-benzothiazepin-2-(1 H)-on kristallisiert in
schonen groBen farblosen Kristallen aus. Fp.: 1056—107°C. Durch Loésen in Methanol und
Zusatz von Wasser wird es gereinigt. Fp.: 108/110°C; Ausbeute 33,5 g.

C, H,,CIN,OS (388,7) ber.: C64,78; H 6,42; C19,12; N 7,19;

gef.: C 64,85; H6,38; C19,32; N 7,27.

Methojodid: Durch Lisen der ber. Menge von XX in Aceton, Zusatz eines kleinen
Uberschusses von Methyljodid und Erwiirmen unter RickfluB; es fallen farblose Kristalle
aus. Fp.: 236 —238°C, Ausbeute 959,

Unter Verwendung verschiedener Dialkylaminoalkylhalogeniden werden die in Tab. 4
erhaltenen Verbindungen erhalten. Die freien Basen sind iiberwiegend kristallin, bilden mit
Mineralsiuren und organischen Sduren Salze, die in Wasser 16slich sind, mit Alkylhalogeni-
den geben sie quaternire Salze.

Priaparativ ist es bemerkenswert, da Dialkylaminoalkylhalogenide mit Methylgrup-
pen, wie S-Dimethylaminodthylchlorid fiir eine erfolgreiche Umsetzung erhitzt werden
miissen, dagegen verliuft die Umsetzung mit héheren Alkylgruppen von Athyl aufwirts
ohne Erwirmen, am besten bei gewdhnlicher Temperatur, wobei die Umsetzungswirme
fir die Umsetzung ausreichend ist. Wird z. B. bei Verweudung von §-Didthylamino#ithyl-
chlorid oder 8-Piperidinodthylchlorid zusitzlich erwiirmt, sc bilden sich als Nebenprodukte,
die nicht weiter untersucht worden sind, schwer kristallisierende Ole, welche die Isolierung
der Dialkylaminocalkyldihydrobenzothiazepinone (XXI—XXXVTII) behindern.

7-Chlor-5-phenyl-3, 5-dihydre-4,1-benzo-thiazepin-2 (1 H)-on-4-0xyd (XXXIX)

30 g XIIT werden in ein Gemisch von 150 ml Eisessig und 15 ml Wasserstoffperoxyd
30proz. in Wasser unter Rithren eingetragen. His wird 24 Stunden gerithrt, wobei die Fliissig-
keit weinrot wird. Sodann wird mit 300 ml Wasser verdiinnt. Es fallt cin dicker, farbloser
Kristallbrei aus, der abgesaugt, mit Wasser gewaschen und getrocknet wird. Ausbeute
30,6 g. Fp.: 236/238 °C, blutrote Schmelze. Fir Analyse werden 2 g aus 200 ml heifilem,
80proz. Methanol umkristallisiert. Fp.: 236/238 °C, sehr schwer léslich in den gebriuchlichen
Lésungsmitteln, gut 16slich in Alkalien.

C;;H,CINO,S (289,6) ber.: C62,06; H 4,13; C112,24; N 4,12;

gef.: € 62,13; H 4,08; C112,40; N 5,00.
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7-Chlor-5-phenyl-3,5-dihydro-4,1-benzothiazepin-2 (1 H)-4,4-dioxyd (XL)

30 g XTIT wurden in ein Gemisch von 500 m! Eisessig und 35 ml Wasserstoffperoxyd
30proz. eingetragen. Es wurde auf dem Wasserbade zwei Stunden unter Rihren auf 35 bis
40°C erwiarmt. Bei Erwiarmen uber 509, tritt eine stiirmische Zersetzung unter Steigerung
der Temperatur auf 100°C ein, das gleiche tritt ein, wenn zu wenig Eisessig als Verdiin-
nungsmittel verwendet wird. Die klare, etwas weinrot gefirbte Losung wird in 2 Liter
Wasser gegossen. Es fallen farblose Kristalle aus. Fp.: 2566/258 °C, Ausbeute 32 g; unldslich
in den gebriuchlichen Losungsmitteln, loslich in Alkalien. Fiir die Analyse wurden 2 g mit
Isopropanol ausgekocht.

C;H,CINO,S (305,7) ber.: C58,82; H 3,93; C111,63; H 4,59;
gef.: C58,76; H 4,01; C111,756; N 4,63.

7-Chlor-5-phenyl-1-(3-dimethylamino#thyl)-3, 5-dihydro-4,1-benzothiazepin-2
(1H)-on-4-oxyd (XLI)

3,6 g XIX werden in ein Gemisch von 20 ml Eisessig und 3 ml einer 30proz. wiBrigen
Wasserstoffperoxydlosung eingetragen. Innerhalb von 10 Minuten 16st sich alles auf. Die
Losung wird 24 Stunden sich selbst iberlassen, sodann in 100 ml Wasser eingegossen. Es
entsteht eine klare Losung, die mit wifrigem 25proz. Ammoniak neutralisiert wird, wobei
ein intensiv weiBer flockiger Niederschlag ausfillt, der nach einigen Stunden Stehen sich in
kristalline farblose Nadeln umwandelt. Er wird abgesaugt und mit Wasser gewaschen. Roh-
Ausbeute 3 g. Fp.: 174—176°C, ans Methanol umkristallisiert. 2,56 g farblose Prismen.
Fp.: 178/180°C.

C,yH,,CIN,0,8 (376,7) ber.: € 60,48; H 5,57; N 7,43;
gef.: C60,51; H 5,44; N 7,48,

7-Chlor-5-phenyl-1- (n-dimethylaminosthyl)-3, 5-dibydroe-4,1-benzothiazepin-
2 (1H)-on-4,4-dioxyd (XLII)

3,6 g X1X werden in ein Gemisch von 50 ml Eisessig und 6 ml 30proz. wilBirigem Wasser-
stoffperoxyd eingetragen, sodann wird nach Lésungseintritt zwei Stunden auf dem Wasser-
bade auf 30—35°C erhitzt. Es tritt eine blutrote Farbe ein. Man 148t noch zwei bis drei

Stunden bei gewohnlicher Temperatur stehen, gieBt in Wasser und arbeitet wie bei XLI
auf; farblose Kristalle, Fp.: 180/182°C, Ausbeute 3 g.

C,oH,,CIN,0,8 (392,7) ber.: C58,01; H 5,34; C19,04; N 7,12;
gef.: C57,97; H 5,31; C19,21; N 7,18.

Analog wie XXXIX bis XLII werden die Oxyde der in Tab. 5 aufgefithrten Dihydro-
benzothiazepinone erhalten.

Berlin-Zehlendorf, Privatlabor, Jinickestr. 13.

Bei der Redaktion eingegangen am 27. Februar 1967.





