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



Ungar hat gefunden, daBl Goldfische griin und blau noch
unterscheiden konnen, wenn die Absorptionsmaxima nur
30 nm voneinander entfernt sind.

0. Wolthuis (Medical Biological Laboratory, Rijswijk,
Niederlande) trainiert Ratten in einem vollautomatisierten
System. in dem die Tiere nur zweimal pro Woche mit dem
Experimentator Kontakt haben. Die Tiere lernen, nur zu
trinken. wenn ein akustisches oder optisches Signal cr-
scheint. Aus so trainierten Tieren hergestellte Hirnhomo-
genate bewirken bei der Injektion in undressicrte Tiere
signifikante Verhaltensinderungen.

J. Daliers (UCB-DIPHA, Briisscl, Belgien) untersucht das
Gediichtnisphdnomen anhand der Riickenmarks-Fixie-
rungszeit. Wenn ciner Ratte in Narkose eine Klicinhirn-
hiilfte entfernt wird, entwickelt das Tier eine Asymmetrie
seiner Ilinterbeine: auf der opericrten Seite geht das Bein
in hypertonische Flektion iiber, wihrend das contralate-
rale Bein in hypotonischer Streckung verharrt. Diese
Asymmetric verschwindet, wenn man das Riickenmark des
Ticres innerhalb von 35 min nach Narkoseende durch-
trennt. Wird das Riickenmark erst nach 45 min oder spiter
durchtrennt, so bleibt die Asymmetric bestehen: anschei-
nend hat das Ticer in dieser Periode irgend ctwas gelernt.
Wenn unter Verwendung organischer Losungsmittel ein
Hirnextrakt aus Tieren mit aufrechterhaltener Asymme-
tric bereitet wird, so bewirkt dessen intraperitoneale In-
jcktion an gerade narkotisierte Ticre, da3 die Beinasym-
metric auch dann bestehen bleibt, wenn das Riickenmark
schon nach 35 min durchtrennt wird. Man vermutet, da3
gleich nach der Entfernung ciner Kleinhirnhilfte im Ge-
hirn dic verstirkte Synthese von Substanzen einsetzt,
deren Injektion die Bildung der Beinasymmetric crleich-
tert. Der Extrakt crwies sich als spezifisch flir links- oder
rechtsseitige Kleinhirnschadigung; scine Injektion hatte
aber kcinen Einflul auf das Erlerncn eines Wasscrlaby-
rinths durch sonst unbehandelte Empfangerticre.

G.F. Domagk (Louvain, Belgien) und H.P. Zippel (Got-
tingen) berichteten iiber die Ubertragung erworbener In-
formation in Goldfischexperimenten. Undressierte Gold-
fische bevorzugen rotes Licht und lchnen griines Licht ab.
Bei gleichzeitigem Angebot beider Farben sind die Effekte
verstirkt. In einem schockfreicn Training, bei dem die
Flitterung mit Tubifex als Belohnung dient, werden die
Tiere auf dic Bevorzugung griinen Lichtes gegen den roten
Konkurrenzrciz dressiert. Aus so trainicrten Tieren werden
Hirnextrakte hergestellt und undressierten Tieren intra-
peritoneal injiziert. Die Empfangertiere, die niemals in
threm Leben bei Griinlicht gefittert wurden, entwickeln
cine etwa cine Woche anhaltende starke Griinbevorzu-
gung: nach dicser Zeit verschwindet das ,,Gedachtnis®.
In weiteren Versuchen wurden die Fische auf spontan ab-
gelehnte Geschmacksstoffe dressiert. Selbst wenn gleich-
zeitig die spontan bevorzugte Glucose als Konkurrenzreiz
angeboten wird, lernen dic Fische in 5 Tagen, positiv auf
Chinin oder Essigsiure zu rcagieren. Aus so dressierten
Fischen hergestellic Hirnextrakte bewirken bei den Emp-
fangern cinc Vorliebe fiir den im Training der Spender
verwendeten Reizstoff. Die Effekte sind fiir Chinin oder
Essigsidure spezifisch. Das ,Geddchtnis™ bleibt nach der
Injcktion etwa einc Woche bestehen. wihrend sich Tiere,
die ihr Wissen durch aktives Lernen erworben haben,
ctwa 3 Monate lang erinnern kénnen. Werden die Spen-
dertierc auf einc Kombination von Farbe und Geschmack
dressiert. scheint auch ein ,Doppel-Transfer* moglich zu
scin. Da die gedachtnisiibertragenden Stoffe dialysabel
sind und durch Trypsin zerstort werden, diirfte es sich um
klcinere Peptide handeln.

258

J.H. Levan (Chicago, USA) berichtete iiber Untersuchun-
gen mit Miusen, die bei gleichzeitigem Angebot eine ein-
prozentige Saccharinlosung lieber trinken als Wasser.
Tiere, die ciner Ganzkorperbestrahlung mit Rontgen-
oder Gammastrahlen ausgesetzt werden, kehren ihren
Trinkbrauch um: nach der Bestrahlung wird Wasser
gegeniiber der gleichzeitig angebotenen Saccharinlosung
deutlich bevorzugt. Die Aversion gegen Saccharin konnte
auf nichtbestrahlte Tierc durch die Injektion von Hirn-
extrakten aus bestrahlten Ticren tibertragen werden. Dieser
Transfereffekt wurde nicht beobachtct bei der Injektion
von Blutextrakten aus bestrahlten Ticren; hingegen schie-
nen Lcber- und Milzextrakte wirksam zu secin. Diese
Beobachtung startete eine interessante Diskussion iiber
dic mdogliche Verteilung von Gedichtnismolckiilen im
tibrigen Korper.

Obwohl vicle der Vortragenden ihre Ubertragungserfolge
mit isolicrter RNA erreichten, wurde die abschlic8ende
Frage, ob jemand Hinweise dafir habe, daB RNA das
Gedichtnismolekiil darstelle, allgemein verneint. (VB 272]

Uber trimethylsilyl- und
triphenylsilyl-substituierte Farbstoffe

Von Heinrich Hopff ™!

Durch die Wurtz-Fittigsche Synthese sind aromatische
Verbindungen mit Trimethylsilyl- und  Triphenylsilyl-
Substituenten leicht zugdnglich geworden. Aus 3- und 4-
Trimethylsilyl-o-xylol erhidlt man durch Permanganatoxi-
dation dic bisher unbckannten Trimethylsilyl-phthalsidu-
ren, die zur Synthese von Phthaleinen, Phthalocyaninen
und Chinophthalonen verwendet wurden. Dic Einfithrung
der Trimethylsilylgruppe bewirkt eine schwache Farbver-
tiefung. cinc starke Erhohung der Loslichkeit in organi-
schen Losungsmitteln und in cinzelnen Fillen wesentlich
bessere Lichtechtheit. Diese Eigenschaften wirken sich
besonders bei der Firbung von Kunststoffen und dem
WSolvent-Dying® giinstig aus.

Der Trimethylsilyl-indigo konnte nur aus dem cntspre-
chenden o-Nitrobenzaldehyd durch Kondensation nach
A. v. Baeyer mit Aceton in alkalischer Losung ecrhalten
werden. Aus  Trimethylsilyl-phthalodinitril wurde mit
Schwefelwasserstoff und Ammoniak der 6,6"-Bis(trimethyl-
silyl)-dithioxo-B.B~isoindigo hergestellt. Eine groBere An-
zahl trimethylsilyl-substituierter Mono-, Di-, Tri- und
Tetracarbonsiiuren wurden zum Aufbau von Anthra-
chinon-Kiipenfarbstoffen verwendet. Trimethylsilyl-sub-
stituierte Anilido-cyanurchloride dienten zur Herstellung
von Triazinylaminoanthrachinon-Kiipenfarbstoffen.

Saure Anthrachinonfarbstoffe wurden durch Kondensa-
tion von Bromaminsidure mit aromatischen Aminosilanen
dargestellt. Dic trimcthylsilyl-substituierten aromatischen
Amine liefern bei der Umsetzung mit Leukochinizarin
Anthrachinon-Dispersionsfarbstoffe. Ein Vergleich mit
den tert.-butyl-substituierten Farbstoffen ergab cine deut-
liche Uberlegenheit der Trimethylsilyl-Substitution hin-
sichtlich Affinitdt sowie Licht- und Chlorechtheit. Bei
allen der untersuchten Farbstoffe und Zwischenprodukte
wurden die typischen Banden im IR-Spektrum bei 750,
835 und 1250cm ™! fiir —Si(CH,), bzw. 1095 und 1120
cm ! fiir —Si(C, Hy), festgestellt.

[GDCh-Ortsverband Nordbayern, am t5. Januar 1971 in Erlangen]
[VB 274]

[*] Prof. Dr. H. Hopff
Technisch-chemisches Laboratorium der L'TH
CH-8006 Ziirich, UniversitatsstraBe 6 (Schweiz)
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