Singulett- oder Triplettzustand handelt, ist cine eingehende
Untersuchung wert. Experimente zum Nachweis von Bi-
cyclo{2.2.1Thept-1(7)-en sind ebenfalls im Gange.

Eingegangen am 2. Dezember 1970,
in veranderter Form am 8. Januar 1971 [Z 350]

{1] J. Bredt. Licbigs Ann. Chem. 437, 1 (1924).
[2] Bredtsche Regel im heute gebriuchlichen Sinne.

[3] a) Vgl. hierzu dic Studien an groBeren Bicycloalkansystemen, u.a.:
P.D. Bartlett u. L.H. Knox, J. Amer. Chem. Soc. 6/, 3184 (1939);
V. Prelog, P. Barmann u. M. Zimmermann, Helv. Chim. Acta 32, 1284
(1949); J. A. Marshall u. H. Faubl, J. Amer. Chem. Soc. 92, 948 (1970);
J. R. Wiseman u. W. A. Pletcher, ibid. 92, 962 (1970); b) J. 4. Berson u.
M. R. Willcott, J. Org. Chem. 30, 3569 (1965). Eine Diskussion der
Enthalpie des Ubergangszustandes und des pra-exponentiellen Faktors
fihrten zur SchluBfolgerung, daB ,Anti-Bredt-Spezies {wie z.B. (8)]
auf dem Weg konventioneller olefinbildender Reaktionen kinctisch
unzugénglich sein wiirden™.

[4] a) Alle neuen Verbindungen sind racemisch, nach GLC und/oder
NMR-Spektren cinheitlich und ergaben korrckte Elementaranalysen;
diec NMR-[8(ppm), TMS int. Standard, J(Hz): als L&sungsmittel
CDCl, oder CCL,] [5]. MS-[m/e] und IR-Spektren stiitzen dic ange-
gebencn Strukturen: b) cine eingehende Beschreibung der in dieser
Zuschrift erwihnten Versuche ist vorgeschen.

[5] Fir dic Aufnahme einiger NMR-Spektren danken wir Prof.
W, v. Philipshorn, Universitdt Ziirich.

[6] Unter Mitarbeit von a) P. Biitzer {Diplomarbeit ETH, 1970) und
b) J. Frank (Diplomarbeit ETH, 1969).

[7] J. D. Roberts. E. R. Trumbull, W. Bennet u. R. Armstrong, J. Amer.
Chem. Soc. 72, 3116 (1950).

[8] W. R. Boehme. J. Amer. Chem. Soc. 81, 2762 (1959); H. Kwart u.
G. Null, ibid. 81. 2765 (1959).

[9] ¢3uj emsteht direkt aus (/) bei der Photolyse in eincr benzo-
lischen Losung von t-Butylhypojodit (E.-P. Krebs, Diplomarbeit ETH.
1968); vgl. D. H. R. Barton, fI. P. Faro, E. P. Serebryakov u. N. F.
Waolsey. J. Chem. Soc. 1965, 2438.

[10] P. D. Bartlett u. J. M. McBride, J. Amer. Chem. Soc. 87, 1727
(1965).

[11] D. H. R. Barton, R. E. O"Brien u. S. Sternhell, J. Chem. Soc. 1962,
470. In den uns bekannten Fillen der Jodicrung von Ketohydrazonen
nach dieser Mcthode wurden keine geminalen Dijodprodukte gefaBt.
[12] P. T. Lansbury. V. A. Pattison, J. D. Sidler u. J. B. Bieber, J. Amer.
Chem. Soc. 88, 78 (1966).

[13] a) Vgl die Isomerisicrung von 74, und diejenige von 2,2-Dichlor-
norbornan, die vorwicgend zu (3b) bzw. 1,2-exo-Dichlornorbornan!t 3*!
fiihrt: b) 4. J. Fry u. W. B. Farnham, J. Org. Chem. 34, 2314 (1969).
[14] Bei cinem Eliminicrungsversuch wurden 73%, (GLC-Flache) n-
Butyljodid nachgewicsen und isoliertes n-Butyljodid durch [R-Ver-
gleich identifiziert [6a].

[15] Vgl P. Laszlo u. P. v. R. Schleyer. J. Amer. Chem. Soc. 86. 1171
(1964).

[16] Schmelzpunkt und Mischschmelzpunkt sowie IR-Spektrum.
[17] 1. K. Wiese, US-Pat. 2781395 (1957): Chem. Abstr. 5/, 13913
(1957): D. Peter, J. Chem. Soc. /959, 1761.

(3) 182 (Zers.)
4; 190 (Zers.)
(6 172 (Zers))
(7;
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Darstellung von 1,1-Dimethyl-5-0x0-4,5-dihydro-
1,3,2,4,6-thia(vi)-thiatriazin-3,3-dioxid aus
S,S-Dimethyl-schwefeldiimid''!

Von Manfred Haake'™

Aus den Produkten der Umsetzung von Chlorsulfonyl-
isocyanat (2) mit S,S-Dimethyl-schwefeldiimid (7)!'-?) in
Gegenwart von Tridthylamin konnte nach mehrfacher
Reinigung in geringer Ausbeute der neuartige Hetero-
cyclus  1,1-Dimethyl-5-ox0-4,5-dihydro-1.3,2.4,6-thia(vi)-
thiatriazin-3,3-dioxid (3) erhalten werden.

Als glinstiger erwies sich die Darstellung von (3 tber
cinen Umweg. Dabei wurde (/) nach Zugabe von Tri-
dthylamin mit dem N-Chlorsulfonylurethan (5), das aus
(2) mit Methanol leicht zuginglich ist"*! und mit Triéthyl-
amin reaktive Zwischenstufen bildet'®), zunichst zum N-
Mecthoxycarbonylsulfamoyl-S, S-dimethyl-schwefeldiimid
(6) kondensiert (Ausbeute 80%). Durch kurzzeitiges Er-
hitzen von (6) in siedendem DMF bildete sich (3) in fast
quantitativer Ausbeute.

H3C  NH
N7

\
HyC N i

(1)
+ ~
+CH,0H . ,OCH;
C1-80,-N=C=0 CL'SOZ-.\‘C\\
134
(2) (5) ©
0]
. N
113C\ ,,;\b B HSC\ //NH
S1, ANR e S OCHy
A IS -CH,0H G \\\'-SO Y
”3C - 2 3 A ) R N
73), R=H (6), R=H
(4), R = CH, (7, R = CHy,

Die Verbindungen (3) und (6) sind gut wasserloslich und
kénnen aufgrund der Gruppierung —SO,—NH—CO—
als einbasige Sduren!® titriert werden. Der saure Charakter
wird bestétigt durch die Umsetzung von (3) und (6) mit
Diazomethan zu den N-Mcthylverbindungen (4) bzw. (7).

Die Struktur von (3), (4), (6) und (7) wurde durch
Analysen, Molekulargewicht (Massenspektrum) sowie IR-
und NMR-spektroskopische Daten gesichert (s. Tabelle).

Versuche, den Ester (7) in siedendem DMF in (4) zu
iberfiihren, gelangen nicht. Dieses ldBt vermuten!®, daB
die leichte Kondensation von (6) zu (3) iiber cinen Eli-
minicrungs-Additions-Mechanismus unter Bildung einer
Sulfonylisocyanat-Zwischenstufe verlduft.

NMR: 8(ppm) in [D,]-DMSO

NH co SO,NH SNH S(CH,) OCH, NCH,
31240 1667 11.2 370 -

. 1656 375 3.13
330 1754 7 7 338 3.67 .
3010 1742

1740 40 335 3.70

3290
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[*] Dr. M. Haake
Institut fir Pharmazeutische Chemic
und Lebensmittelchemie der Universitit
355 Marburg, Marbacher Weg 6
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Arbeitsvorschrift :

In eine Losung von 2.0g (/) und 2.2 g Tridthylamin in
20 ml trockenem Methylenchlorid wurde unter lebhaftem
Rithren in 30 min eine Losung von 3.76g (5) in 20 ml
trockenem Methylenchlorid getropft. Nach weiterem 30
min Riihren wurde der Niederschlag abgesaugt und mit
Methanol gut nachgewaschen; Ausbeute 3.9 g (809() (6,
aus Acetonitril umkristallisierbar. 0.75g (6) in S ml trok-
kenem DMF wurden unter Uberleiten von trockenem N,
3min lang zum Sieden erhitzt, anschlieBend mit 50 ml
wasserfrciem Athanol verdiinnt und im Eisbad mehrere
Std. gekiihit. Die Kristalle wurden abgesaugt und mit

VERSAMMLUNGSBERICHTE

wenig Athanol nachgewaschen. Ausbeute 0.6 g (93%%) (3)
(aus Wasser/Isopropanol umkristallisicrbar).

Eingegangen am 8. Januar 1971 [Z 352]

[1] Azaanaloge Sulfonylverbindungen, 3. Mittcilung. 2. Mitteilung:
M. Haake, Tetrahedron Lett. /970, 4449.

[2] J. A. Cogliano u. G. Braude, J. Org. Chem. 29, 1397 (1964); R. Appel.
H. W. Fehlhaber, D. Hdnssgen u. R. Schéllhorn, Chem. Ber. 99, 3108
(1966); R. G. Laughlin u. W. Yellin, . Amer. Chem. Soc. 89, 2435 (1967);
R. Appel u. D. Hinssgen, Chem. Ber. 103, 3733 (1970).

[3] R. Graf. Chem. Ber. 96. 56 (1962).

[4] G. M. Atkins u. E. M. Burgess, J. Amer. Chem. Soc. 90, 4744 (1968).
[5] B. E. Hoogenboom, R. Abbott, L. Locatell u. R. L. Hinman, J. Org.
Chem. 24, 1983 (1959).

Chemie des Lernens

Unter der Leitung von W.L. Byrne fand im Rahmen der
137. Tagung der American Association for the Advance-
ment of Sciences (26. bis 31. Dezember 1970 in Chicago)
ein ganztdgiges Symposium mit dem Thema ,,Chemie dcs
Lernens und der Gediachtnisspeicherung® statt.

A.M. Golub (University of Waterloo, Ontario, Canada)
berichtete iiber Experimente mit 45 Ratten, die in eincr
Ein-Bahn-Flucht-Apparatur nach Tenen trainiert worden
waren. Aus den Gehirnen der dressicrten Tiere wurde die
RNA mit Phenol extrahiert und durch Gradientenzentrifu-
gation ndher untersucht. In der Hauptsache fand sich
ribosomale RNA, der im allgemeinen kein Informations-
gehalt zugesprochen wird. Nach der Injektion des Prépa-
rates in undressierte Tiere zeigten sich jedoch vom 2. bis
S. Tag signifikante Effekte: die Empfangertiere benutzten
in der Tenen-Apparatur bei Erscheinen des bedingenden
Reizes sofort den Fluchtweg, obwohl sic niemals einem
Elektroschock unterworfen wurden. Diec Wirkung der
intracraniell vorgenommenen Injektionen ist dosisabhin-
gig: bei der Injektion von 0.25 Hirndquivalent ist der
Effekt groBer als bei der Ubertragung von 0.5 Aquivalent.
Besserc Ergebnisse werden crzielt, wenn man den Spender-
tieren wihrend der Dressurphase trainingsfrcic Ruhepau-
sen gewihrte.

E.F. Fjerdingstad (Brain Recscarch Institute, Memphis,
Tennessce, USA) benutzt zum Gruppentraining von Gold-
fischen cin Verfahren, das Agranoff 1963 beschrieben hat;
die Tiere miissen lernen, sich bei Erscheinen eines Licht-
signals durch Unterschwimmen einer Barriere schnell in
die anderc Hilfte des Trainingstanks zu begeben, da sie
sonst einen Elektroschock erhalten. Nach 12-tdgigem
Training wurde nach dem Verfahren von Golub die RNA
aus den Gehirnen der dressierten Tiere isoliert. 30 pg RNA
cntsprechen einem Spendergehirn ; diese Menge wird un-
dressierten Ticren intracraniell injiziert und bewirkt eine
dem Training entsprechendc Verhaltensinderung. Auch
hier lieB cine Verdoppelung der injizierten RNA-Menge
die Crgebnisse zweifelhaft werden.

Eine zweite Untersuchung von Fjerdingstad befafite sich
mit der Ubertragung audiogener Krimpfc. Hierbei han-
delt es sich um ein 1967 von Henry beschriebenes Phéno-
men: manche Méuse entwickeln beim Ertdnen cines
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Klingelsignals Krampfe, die unter Umstidnden zum Tode
fiilhren. Ein gegeniiber audiogenen Kridmpfen resistenter
Miusestamm kann empfindlich gemacht werden, indem
man die Tiere an ihrem 16. Lebenstag eincr einzigen Be-
schallung von 60 sec Dauer aussetzt. Man nimmt an, dafl
dic Tiere in diesem Alter zum ersten Mal in ihrem Lcben
horen konnen. Werden die Tiere am 21. Lebenstag aber-
mals dem Klingelsignal ausgesetzt, so sterben sie sofort in
Krampfen. Krampfresistente Tiere konnten nun auch
durch dic Injektion von 0.06 Aquivalenten Hirnhomogenat
sensibel gemacht werden, das aus kiinstlich sensibilisicrten
Tieren gewonnen worden war. In der Diskussion ergab
sich die Frage, ob es sich hier um Lernen oder um das
Pragen neugeborener Ticre handcelt.

Der Vortrag von G. Ungar (Baylor College of Medicine,
Houston, Texas, USA) war am aufregendsten. Ungar hat
Ratten, die bei der Wahl zwischen einem erleuchteten und
cinem dunklen Kifigteil spontan immer den dunklen Teil
bevorzugen, durch Elektroschocks so dressiert, dal} sic
die Dunkelheit vermeiden. Aus 4000 trainierten Tiercn
konnten 5 kg Gehirn gewonnen werden. Eine intraperi-
toncale Injektion von Hirnhomogenat bringt undressierte
Ratten dazu, ihre spontane Dunkelbevorzugung aufzu-
geben und sich nur im erleuchteten Kifigteil aufzuhalten.
Das bei der Injektion aktive Material konnte chromato-
graphisch angerecichert werden: 300ug eines aus 15
Aminosiduren bestchenden Peptides wurden erhalten. Mas-
senspektroskopisch konnte Desiderio (Houston, Texas)
folgende Primirstruktur ermitteln:

Ser—Asp—AsN—AsN—Glu—GIN—Gly—Lys—Ser—
Ala—Glu—GIN—Gly—Gly—Tyr—NH,!"
W. Parr (Tiibingen, z.Z. Houston) gelang mit Hilfe der
Merrificld-Technik die Synthese des jetzt ,,Scotophobin®
genannten Peptids. Das noch nicht weiter gereinigte
Syntheseprodukt zeigt im Vergleich mit dem natiirlichen
Produkt 679, der biologischen Aktivitit.

Um weiteren Aufschlufl liber die chemische Natur solcher
gedichtnisiibertragenden Peptide zu erhalten, werden
jetzt 3000 Ratten auf dic Gewdhnung an ein akustisches
Signal und 20000 Goldfische nach dem von Zippel und
Domagk beschricbenen Farbunterscheidungstest trainiert.

[*] Die terminale Carboxygruppe ist amidiert.





