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Відомо, що похідні 1,5-бензоксатієпіну є антагоністами серотонінових S2 рецепторів та кальцієвих каналів, проявляють діуретичну та антитромботичну активність [1], вони можуть бути використані для лікування глаукоми [2]. 2H-1,5-Бензоксатієпін-3(4H)-он є ізостером природної сполуки калон (watermelon ketone), який був виділений з шкірки кавуна та широко використовується в парфумерії [3].

В літературі описаний метод синтезу 1,5-бензоксатієпін-3(4H)-ону з орто-меркаптофенолу (1) з виходом 79% [4], а для синтезу ізомерного 5H-4,1-бензоксатієпін-3(2H)-он жодного підходу розроблено не було. 
Запропонований нами метод синтезу 1,5-бензоксатієпін-3(4H)-ону дозволяє отримати цільовий продукт 3 з виходом 91%. На першій стадії відбувається алкілування 5-нітро 2-хлорофенолу (1) метилхлороацетатом з наступним нуклеофільним заміщенням атома Хлору на залишок метилового естеру тіогліколевої кислоти з утворенням диестеру 2. Подальша циклізація за Дікманом та гідроліз приводять до цільового продукту 3: 
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Було досліджено поведінку кетону 3 в умовах реакцій Корі-Чайковського, Штрекера, Хорнера-Водсворта-Еммонса та проведено конденсацію з N-нуклеофілами: гідроксиламіном, гідразином та його похідними. Взаємодія сполуки 3 з спиртами та 1,2-діолами приводить до ациклічних та циклічних кеталів. 
Схожий підхід був використаний в синтезі 4,1-бензоксатієпін-3(2H)-ону (6). На першій стадії відбувається нуклеофільне заміщення атому хлору в спирті 4 на залишок тіогліколевої кислоти з подальшою циклізацією сполуки 5 при кип'ятінні в оцтовому ангідриді в цільовий продукт 6 з виходом 85%.
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