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Aromatische o-Hercaptoacyl-lactame (I) isomerisieren epontan zu Thiacyclolen (II) und 

Cycle-thiodepsipeptiden (III) mittlerer RinggriiSe 1,2) . Die Lage des Gleichgerichts 

I+II#III rird iiberriegend durch die Orb'Sa des Laotamrings bestimmt, 1iiSt aber iuner- 

halb dieser Grenzen noch eine AbhYngigkeit von der Dielektrizitiitskonstanten des L%ungs- 

mittels sorie einen Siiure- und BaeeneinfluS erkennen. 

Die Anwesenheit geringer Mengen an Acyllactam (I), die sich aus dem IR-Spektrum in Ldsung 

nur andeutungsneiee ergibt , 1kiRt sich durch Gleichgeaichtsverachiebung nit geeigneten 

Reagenzien eindeutig nachreieen. Hierzu siihlen die Hydroxamsiiurereaktion, die bei nicht 

isomerieierungafPhigen Cyclolderivaten, s.B. den Thiacyclol-0-methylgthern (VII), negativ 

verliiuft, sowie die Umsetzung mi't iiberschiissigem H202, die zu den Disulfiden der Thio- 

salicoyl-lactame (I) fiihrt. Ihre Struktur murde am Beispiel des Caprolaotamderivats (n = 

5) durch Vergleich mit einem authentisohen Prgparat, erhalten aus Diphenyldisulfid-o.o- 

dicarbonslurechlorid und Trimethylsilyl-caprolactam naoh 1.0. 3) , duroh Schmelz- und hisoh- 

schmelzpunkt (132 - 1j4°C), Diinnschiohtchromatographie und Identitiit der IR-Spektren (gco 

= 1721, 1675 cm") beviesen. 

In wiiSrig-alkalisoher LGsung liegt ein Gleichgericht zrisohen den Auionen von II und I 

vor+). Bei der Methylierung mit CH3J/NaOH entstvhen vegen der hohen Nuoleophilie des Her- 

captidanions ausschlieDlich die S-Hethyliither der Acyllaotame (IV). Ihre Struktur ergibt 

sich aus der alkalischen Hydrolyse (Bildung von S-Methyl-thiosalioylsliure), der poeitiven 

HydroxameXurereaktion, der massenspektroietrischen Fragmentierung nach 

+) In einer friiheren Witteilung 2) wurden hier irrtiimlich hesomeriepfeile angefiihrt. 
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und durch Syntheae auf eindeutigem Wege aus dem entsprechenden Siiurechlorid und Trimethyl- 

silyl-lactam. 
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Hit etarken SIuren bildet sich aus den Thiacyclolen unter Wasserabspaltung ein mesomerie- 

stabilieiertes Cniumion (VI; besonders stabil sind die Perchlorate. Ihre Konstitution 

folgt au8 spektroskopischen Messungen und chemischen Umsetzungen. Die Carbonylabsorption 

ist gegeniiber II infolge der benachbarten positiven Ladung stark nach ki.irzeren Wellenlln- 
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gen verschoben (F= 1721 cm"); die C=N+-Bande liegt bei 1536 - 1529 cm-l. Aus den UV- 

und NMR-Spektren ergibt sich wie bei II 1) Coplanaritlit des Benzol- und des Thiazinonrin- 

ges. 

Die katalytische Hydrierung von V mit Pd-Schwarz fiihrt zu den Desoxy-thiacyclolen (VIII). 

Sie stellen den Grundkiirper aller Cyclolderivate dar und liefern somit die Grundlage fiir 

die Spektrenzuordnung. Charakteristisch sind starke IR-Banden bei 1639 cm" (tert. Amid) 

und bei 1587 und 1563 cm -l (Cd 
arbm., konj. 

) sonic die W-Absorption bei Ammax = 230 - 232 

nm (6 = 25 400 fiir n = 4 bzr. 21 300 fiir n = 5) und im NMR-Spektrum eine Verschiebung des 

zur CO-Gruppe ortho-standigen aromatischen protons nach tieferem peld (ICI 1.90 ppm). 

Diese Daten zeigen das Vorliegen eines eingeebneten Benzothiazinongeriists. 

#it nucleophilen Reagenzien gehen die Salze V wieder in Cyclole bzr. deren Derivate oder 

Umlagerungsprodukte iiber. So liefert V, c q it waSrig-methanolischer NaOH in 91-proz. Aus- 

beute iiber die Zwischenstufs des Cyclols das Cycle-thiodepsipeptid (III, c). Analog wer- 

den Methylat und sogar Methanol in Gegenwart von Na-acetat unter Bildung der Thiacyclol- 

0-methyliither (VII) addiert. Aus Salzen mit kleinerem Lactamring werden dabei leicht un- 

ter Eliminierung eines benachbarten aliphatischen H-Atoms die Anhydro-thiacyclole (VI) 

erhalten. Noch instabiler als die Thiacyclole sind ihre 0-NethylYther, die schon nach kur- 

zer Zeit bei Raumtemperatur quantitativ Methanol abspalten. Sie zeigen die fiir das Cyclol- 

geriist typischen UV- und NMR-Banden (VII, c:hmax = 228 nm, c =: 26 700; 1 II 
arom.' 

zllr co- 

Gruppe benachbart, bei r= 1.89 ppm) sowie eine charakteristische Fragmentierung im Mas- 

senspektrometer mit Peaks bei M+, (M-31)+ (OCH 
3 
) und der Massenrahl des 0-Methyl-lactams. 

%ls Amid-O,S-acetale gehen sie mit starken SSiuren in die Oniumsalze (V) iiber. 

Die Bildung der Anhydroverbindungen (VI) aus den Thiacyclolen erfolgt schon bei llingerem 

Stehen bei Raumtemperatur oder thermisch wenig oberhalb des Schmelzpunkts sowie im Massen- 

spektrometer. Praparativ erhllt man sie am besten aus Losungen von II durch Dehydratisie- 

rung mit sauerem A1203 oder durch Erhitzen der V-Chloride in indifferenten Losungsmitteln 

auf 60°C (VI, c: Ausbeute 77 % d.Th.1. Ihre Struktur als Keten-S,N-acetale ergibt sich aus 

dem IR- und NMR-Spektrum (C=Colef : F = 1623 cm"; 
. 

1 Vinylproton bei r I 4.49 ppm, Triplett 

J = 5.5 Hz, in CDC13 mit TWS als innerem Standard). Chemisch bemerkenswert ist ihre Luft- 

empfindlichkeit und die Addition von PerchlorsYure, die zu den Salzen (V) fiihrt (Ausbeute 

78 bzw. 91 % d.Th. fir VI, b bzw. VI, c). 

S$mtliche physikalischen Eigenschaften (vgl. Tab. 1) und chemischen Reaktionen der Thia- 
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cyclole stehen also mit ihrer Struktur als N-aoylierte Orthocsrbonsiiure-monothiolester- 

monoamide im Einklang. Analoge Befunde erhiilt man bei den aromatischen Oxa- 4,6) und Aza- 

cyclolen4'5'6) . 

Tab. 1. Phyeikalieche Eigenechaften aromatischer Thiacyclol-Derivate. 

SChUp. Ldsungs- Ausbeute IR - Spektrum ; [cm-l] (KBr) 

c"cl mittel+) [% d.ThJ CO-N-CO COthiazinon C=N+ CnC,rom 
. 

CwColef 
. 

IV a 52-53 Ae/PAe 62 1748, 1667 

b 87-88 Ae/PAe 80 1706, 1667 

C 88-89 Ae/PAe 70 1715, 1669 

v-c104- 

a 218-219 73 1721 1536 1592, 1572 

b 226-227 38 1721 1536 1592, 1582 

C 223-224 Me/Ae 92 1721 1529 1592, 1582 

VI b 60.5-61.5 A/W 95 1653 1592, 1567 1623 

C 80-81 A/W 77 1650 1590, 1563 1623 

VII b 66-70 Ae/PAe 45 1642 1590, 1572 

C 88-89 Ae/PAe 69 1642 1590, 1567 

VIII b 53.5-54.5 Ae/PAe 90 1639 1587, 1563 

C 91.5-92.5 Ae/PAe 80 1639 1587, 1563 

+) Ae p Aether, PAe w Petrolaether, Me w Methanol, A I Aceton, W I Wasser 

Der Deutschen Forschungsgemeinschaft und dem Fonda der Chemischen Industrie danken wir 

fiir finanzielle Unterstiitzung, der Farbrerke Hoechst AG fiir die GerYhrung dea Karl- 

Winnacker-Stipendiums an N.R. 
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