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z .T.  mi t t e l s  der  P u l s t e c h n i k  [2]. Die R e a k t i o n s p r o d u k t e  wur-  
den  tells g a s c h r o m a t o g r a p b i s c h  ana lys ie r t ,  tells g a s c h r o m a t o -  
g r aph i s ch  p r a p a r a t i v  g e w o n n e n  u n d  mi t t e l s  I R -  u n d  N M R -  
Spekt roskopie  ana lys ie r t .  Die H a u p t p r o d u k t e  der  R e a k t i o n e n  
y o n  Pheno l en  allein s ind  im Fal le  y o n  Phenol ,  m- 11nd p -Kreso l  
die s y m m e t r i s c h  a r o m a t i s c h e n  ~ t h e r .  D a n e b e n  w11rden ge- 
t inge  M e n g e n  D i p h e n y l e n o x i d e  gebildet .  Alle ande ren  in  
P a r a s t e l l u n g  s u b s t i t u i e r t e n  Pheno le  ze ig ten  bet  s t a rke r  Ver-  
k o k u n g  a m  K o n t a k t  keine  e indeu t ige  R e a k t i o n s r i c h t u n g ,  ins-  
besondere  blieb die A t h e r b i l d u n g  aus.  Bei  der  gleichzei t igen 
R e a k f i o n  y o n  N t h a n o l  m i t  Phenol ,  KresoI  u n d  p - ~ t h y l p h e n o l  
werden  n e b e n  den  R e a k t i o n s p r o d u k t e n  der  E i n z e l s u b s t r a t e  
vorwiegend  die gemi sch t  a l i p h a t i s c h - a r o m a t i s e h e n  N the r  ge- 
funden ,  In ger ingerer  A u s b e u t e  t r e t e n  a u c h  his  d re i fach  
~ thyl ie r te  Pheno le  auf.  

I3ereits yon  SABATIER u n d  Mitarb .  [3] w u r d e n  die g le ichen 
P r o d u k t e  ffir diese R e a k t i o n e n  fiber ThOa ge lunden .  Dabe i  
wurde  die ~ the rb i l d l l ng  d u t c h  K o n d e n s a t i o n  zweier in ter -  
med l a r  gebi ldeter  T h o r i n a t g r u p p e n  gedeute t .  I n  j i ings te r  Zei t  
w u r d e n  Ifir die A t h e r b i l d u n g  aus  Alkoho len  an  Al~O8 Vors te l -  
lul lgen en twicke l t  [4, 5], die zwei ve r sch iedena r t ige  Adsorp -  
t i o n s k o m p l e x e  ver langen ,  die ffir die R e a k t i o n e n  gf inst ige 
s ter i sche  Kons t e l l a t i on  u n d  gegensgtz l iche  Po la r i sa t ion  a11f- 
weisen  mfissen.  Dera r t ige  O b e r f l ~ c h e n v e r b i n d u n g e n  lassen  
sieh du rch  Adso rp t i on  a n  zwei A r t e n  y o n  Zen t ren ,  n~ml ich  a n  
nuk leoph i l en  u n d  e lek t r0phi len  Zent ren ,  vors te l len .  I3ei Ober-  
t r a g u n g  dieser Vors t e l l ungen  auf  das  vor l iegende  S y s t e m  
werden  bet  S u b s t i t u t i o n  des Pheno l r ings  in  P a r a s t e l l u n g  die 
Einfl i isse v o n  S u b s t i t u e n t  11nd A b s o r p t i o n s z e n t r l l m  k o n k u r -  
rieren. Einf f ihr l lng  eines - - I - S u b s t i t l l e n t e n  wird die Adsorp-  
t i on  a m  nuk leoph i l en  Z e n t r u m  gegeni /ber  der  a m  e lek t rophi len  
bevorzugen .  Die u m g e k e h r t e  W i r k u n g  wird ein +I -S11bs t i -  
t u e n t  zeigen. D a m i t  f~llt bet  geni igend s t a rke r  S u b s t i t u t i o n  
einer  der  be iden  R e a k t i o n s p a r t n e r  in der  Oberfl~iche aus,  die 
~ t h e r b i l d l l n g  wird un te rdr f ick t .  Es  w~re a u f  diese Weise  zu 
deu ten ,  dab  die s y m m e t r i s e h  a r o m a t i s c h e n  )kther bet  der  
R e a k t i o n  y o n  P h e n o l e n  al lein ausschl ieBlich y o n  P heno l  u n d  
m- u n d  p -Kreso l  gebi lde t  we rden  kOnnen.  I3ei gleichzei t iger  
A n w e s e n h e i t  y o n  ~ t h a n o I ,  das  beide A d s o r p t i o n s k o m p l e x e  z11 
b i lden  ve rmag ,  wird die B i l dung  des  gemi sch t  a l ipha t i sch-a ro -  
m a t i s c h e n  Athe r s  ermOglicht  a u c h  bei  st~irkerer S u b s t i t u t i o n  
des Phenols ,  da  unabh i ing ig  y o n  A r t  u n d  St~irke der  Subs t i t u -  
t ion  des Pheno l s  z11sammen m i t  e inem der  be iden  ~ithanoli- 
s chen  A d s o r p t i o n s k o m p l e x e  i m m e r  die be iden  ge fo rde r t en  
r e a k t i v e n  Oberf l~ ichenverb indungen  vorl iegen.  

H e r r n  Prof.  Dr.  ScHwaB d a n k e n  wir  ffir sein In te res se  a n  
dieser Arbei t ,  der  D e u t s c h e n  F o r s c h l l n g s g e m e i n s c h a f t  ffir 
f inanziel le Un te r s t f i t zung .  

Eingegangen am 14. Jun i  1966 
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Z u r  R e a k t i o n s f i i h i g k e i t  v o n  S H - G r u p p e n  

i n  P r o t e i n e n  

K. IIOF~AN~ u n d  R. HAMIV! 

Institut fiir Chemie und Physik 
der I3undesanstalt ffir Fleisehforschllng, Kulmbaeh 

Die SH-Gruppen maneher nativer Proteine Mud erst nach 
Denaturierung nachweisbar. Als Ursache hierfiir hat man u.a. 
angenommen, dab solehe Proteine Thiazolinringe enthalten, 
die sieh bet Denatllrierllng 1inter Bildung freier SI-l-Oruppen 
hydrolytiseh 6ffnen sollen [I]. Wir versllchten, diese Hypo- 
these z11 prfifen, und gingen dabei yon der Annahme a11s, dab 
ein Protein-Thiazolinring sich 1inter ~ihnlichen I3edingungen 
6ffnen und dureh eine SH-Reaktion zu erkennen geben wird 
wie der Ring eines einfachen Thiazolinderivates. Die Unter- 
suehungen wurden an Eialbumin und 2-Methylthiazolin dureh- 
geffihrt .  
LOsungen  verg le ichbare r  Mengen  y o n  2-Methyl th iazoI in  
(1 mg/ml )  u n d  kris t .  E i a l b u m i n  (100 mg/ml )  in W a s s e r  bzw. 
Michael ispuffer  (pH 5; in  s au re r  LOsllng erfolgt  die R ingspa l -  
t u n g  leichter) w u r d e n  ve r sch i edenen  t I y d r o l y s e b e d i n g u n g e n  

u n t e r w o r f e n  u n d  ansch l i egend  auf  S H - G r u p p e n  geprfif t :  t ml  
ProbelOsung wurde  m i t  je 2 T ropfen  w~igriger LOsungen  y o n  
N i t rop rus s idna t r i l lm  (I %ig) u n d  Zinkchlor id  (30%ig) ~2] ver-  
se tz t .  Ergebn i sse  : 

LOsungsmittel Hydrolysebedingungen SH'-Test * 

2-Methylthiazoli~ 

ZinkchloridlSsung Zimmertemperatur  5 mill + + 
Wasser Zimmertemperatur 5 min -- ** 
PufferlSsung Zimmertemperatur  5 min + 
Wasser 50 ~ C, 5 rain + 
Wasser 50 ~ C, 40 mill + + 
PufferlOsung 50 ~ C, 2 min + 
Pufferl6sung 50 ~ C, 10 min + + 
PufferlOsung 50 ~ C, 30 mill + + + 
HarnstofflOsung Zimmertemperatur  5 mill -- ** 

Eialbumin 

Wasser 50 ~ C, 30 und 60 min -- 
PufferlSsung 50 ~ C, 1, 2, 3 und 4 Std -- 
Wasser 60 ~ C, 30 und 60 rain (+)  
Wasser 800 C, 2 min + + 
Wasser I00 ~ C, I rain + + + 
HarnstofflSsung Zimmertemperatux 5 min + + + 

* SH-Test  (Rosaf~rbung): + + +  =s t a rk ,  + + = d e u t l i e h ,  + = 
schwach, (+ )  = Sehimmer, -- = negativ. - -  ** FarhbeurteiIung 
unmit telbar  naeh Zugabe der Reagenzien, in allen anderen Ffillen 
nach 30 see. 

Die be iden V e r b i n d u n g e n  v e r h a l t e n  sich gegens~itzlich: Wiih-  
r end  die 2-Methyl th iazol in lOsung in Zinkchlor id  (pH 4,4) u n d  
in Puf ier lOsung (pH 5) berei ts  nach  5 min  bet  25 ~ C auf  den  
S H - T e s t  pos i t iv  reag ier t  (RingOffnung),  s ind  bet d e m  Pro te in  
se lbs t  n a c h  4 Std bet  50~  f iberhal lp t  keine S H - G r u p p e n  
nachweisba r .  Dagegen  t r i t t  s chon  n a c h  kurzer  E r h i t z u n g  des 
P ro te ins  au f  80 ~ C o d e r  I00 ~ C o d e r  nach  B e h a n d l u n g  m i t  8 m 
H a r n s t o f f  sofort  eine posi t ive  S H - R e a k t i o n  a11f. Die I3efllnde 
sp rechen  gegen das  Vorl iegen eines Thiazol inr inges  im  Pro te in  
a n d  ffir die A n n a h m e  einer  raschen,  s p o n t a n e n  E n t f a l t u n g  der  
Proteinmolekfi le ,  als deren  Folge vorher  unzng~ngl iche  SH-  
Gr l lppen  fre igesetz t  werden.  

Eingegangen am 27. Mat 1966 

[1] LINDSTROM-LANo, K., 11. C. F. JACOBSEN: J. Biol. Chem. 137, 
443 ( t 9 4 1 ) . -  [2] HOFMANN, K.: Jahresber. d. Bundesanstal t  ffir 
Fleisehforschung t965 (im Drllck). 

5 - T h i o c y a n - b a r b i t u r s i i u r e n  

F. EIDEN u n d  G. GAUGLITZ 

P h a r m a z e u t i s c h e s  Institut der  Fre ien  Univers i t / i t  Berlin,  
I3erlin 33 

D u t c h  E inwi rk l lng  y o n  B r o m  a11f L S s u n g e n  y o n  5-Alkyl- bzw. 
A r y l - t , 3 - d i m e t h y l b a r b i t u r s X u r e n  ( I a - - e )  u n d  N a t r i u m -  oder  
A m m o n i u m t h i o c y a n a t  in D i m e t h y l f o r m a m i d  oder  Eisessig  
erh ie l ten  wi t  die farblosen,  umkr i s t a l l i s i e rba ren  ,5-Thiocyan-  
b a r b i t u r s ~ u r e n  II a - - e  

CH8 0 
/~!--~/R~, \ SCN-/Br2 CH~ 0 CH8 0 

, 

% /\son H.o % 
CII~ CH3 CH~ 0 

I II III 

R II Schmelzpunkt Ausbeute III  A11sbellte 
(~ (%) (%) 

CH~ a 106 79 a 62 
C~H5 b 8t 87 b 23 
CH(CH~) 2 c 76 70 c 47 
C4H o d 65 56 d 67 
CsH a e 128 (Zers.) 76 e 70 



.53. Jg., Hell 17, 1966 Kurze  Or ig ina lnf i t t e i lungen  433 

Die 5-Thiocyan-barb i turs~iuren  ( I I a - - e )  l iefer ten mi t  90% 
Schwefelsi iure in der  K~ilte kristal l ine,  farblose  Ve rb indungen ,  
die Z e r s e t z u n g s p u n k t e  zwischen 130 u n d  160 ~ zeigen u n d  
deren  E l e m e n t a r a n a l y s e n  g u t  a u f e i n e  T h i o c a r b a m i d s ~ u r e - S -  
e s t e r - F o r m u l i e r u n g  n a c h  I I I a - - e  passen .  1Jber wei tere  Reak-  
t i onen  y o n  Th iocyan-barb i tu r s~ iu ren  u n d  ~ihnlichen Th iocyan -  
de r i va t en  be r i ch t en  wit  an  ande re r  Stelle. 
Die I R - S p e k t r e n  der  V e r b i n d u n g e n  I I a - - e  zeigen - -  wie an-  
dere  T h i o c y a n - D e r i v a t e  [1] - -  eine s t a rke  A b s o r p t i o n s b a n d e  
bet 2 t 8 0 - - 2 1 6 0  cm -1. Diese B a n d e  fehl t  bet den  S pek t r en  der  
T h i o c a r b a m i d s ~ u r e - S - e s t e r  I I I a  e, die, wie verg le ichbare  
CarbamoyI - th io  pyrazole  [2], i m  Bereich yon  3400- -3200  cm 1 
m i t  3 odor 4 B a n d e n  absorbieren .  
Das  chemische  Verha l t en  der  t h i o c y a n - s u b s t i t u i e r t e n  Barbi -  
turs~iuren des  T y p s  I I  ~ihnelt d e m  V e r h a l t e n  y o n  5-Brom-5-  
a lky l -ba rb i tu r sXuren  [3]. Jod i onen  werden  n a e h  fo lgender  
Gle ichung  q u a n t i t a t i v  zu Jod  oxyd ie r t :  

R - -  SeN + 2 J - ~ R -  + S eN-  + J2 
(R = 5-Alkyi- odor Aryl-l,3-dilnethylbarbiturs~iure) 

Nach  d e m  A n s ~ u e r n  der L 6 s u n g  lassen  sich die Barbi turs~iure-  
Der iva t e  I isolieren. Die gleichen V e r b i n d u n g e n  (I) e n t s t e h e n  
a u c h  bet der  H y d r o l y s e  der  T h i o c y a n d e r i v a t e  I I m i t  verdf lnn-  
ter  Na t ron l auge .  
D e m  F o n d s  der  Chemie  d a n k e n  wi t  f~r  die f inanziel le  Un te r -  
s t f l t zung  unse re r  U n t e r s u c h u n g e n .  

Eingegangen am 18. Mat 1966 

[I] LIEBER, E., C. N. R. RAO U. J .  RAMACHANDRAN: Spectrochim. 
Acta 13, 296 (~959). - -  SI~BER% H.:  Anwendungen der Schwin- 
gungsspektroskopie in der anorganischen Chemie, S. 155. Berlin- 
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Herstellung von Diaryl-alkylaminen 
aus Arylalkanoiaminen 
JOSEF KLOSA 

P r i v a t - F o r s e h u n g s l a b o r ,  Ber l in  37, J~nickestral3e 13 

Es  wurde  ge funden ,  dab  Ary l a l kano l ami ne  der  F o rme l  I u n d  
A r y l a l k y l h a l o g e n a m i n e  der  Fo rme l  I I  

R , ) ~ - C H - -  CH -- R2 
R ' ~ ' ~  I I/R, 

OH N ~  
I R~ 

R ~ /  I I / R ,  / 
C1 N.~R ~ 

II 

R ~  NNR~ 
III 

m i t  Benzol  oder  se inen  De r i va t en  in Gegenwar t  yon  Alumi-  
n iumchlor id ,  Bor t r i f luor id  odor einer  a n d e r e n  Lewis-S~iure 
nahezu  q u a n t i t a t i v  D i a r y l a l k y l a m i n e  der  F o rme l  I I I  geben  
(IR bis  R~ = S u b s t i t u e n t e n ,  wie Wasse rs to f f ,  Alkyle,  Chlor, 
B r o m  odor Fluor ,  H y d r o x y -  oder  A i k o x y - G r u p p e n ) .  Die U m -  
be se t zung  ve r lguf t  r a sch  und  ohne  gr613eren Aufwand .  Es  
wird Norephed r in  als Base  odor ha logenwasse r s to f f sau res  
Salz, z .B.  in der  zwei- bis d re i fachen  Menge  Benzol,  Chlor- 
benzol  odor F luorbenzo l  s u s p e n d i e r t  u n d  e twa  zwei lWol 
A l u m i n i u m c h l o r i d  in diese Mischung  bet gew6hnl icher  T e m -  
p e r a t u r  e inge t ragen .  U n t e r  s t a rke r  Chlorwassers tof f  E n t w i c k -  
lung  u n d  E r w g r m u n g  se tz t  die R e a k t i o n  ein. 
Man  tr~igt n u n  u n t e r  Rt~hren l a n g s a m  wet ter  A l u m i n i u m -  
chlorid ein (Sieden vermeiden) .  Es  sche ide t  s ich dabei  ge- 
w6hnl ich  eine 01schicht  ab. Z u m  SchluB wird 30 m i n  auf  d e m  
\Vasse rbade  (Rackf lug)  erw~irmt. M an  lgBt e rkaI ten  u n d  de- 
k a n t i e r t  i~berflflssiges L 6 s u n g s m i t t e l  ab.  Die Olsch ieh t  wird 
m i t  E i s -Sa lzs / iu re -Gemischen  zersetzt ,  wobei  sich das  H y d r o -  
chlorid des D ipheny I - i sop ropy lamins  absche ide t :  schneeweH3e 
Kris ta l le  (Pp. 278/280 ~ 95 % Ausbeu te ) .  
Anste l le  von  Benzol  u n d  se inen  De r i va t en  k 6 n n e n  a u c h  
N a p h t h a l i n ,  T e t r a h y d r o n a p h t h a l i n ,  T h i ophen -  u n d  F u r a n -  
Der iva te  v e r w e n d e t  werden,  ans te l le  von  Norephedr in  andere  
Ary la lkanolamine .  
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Die Me thode  [1] is t  insofern  i iber raschend,  als A lkano l am in e  
wie Ephedr in ,  Norephedr in  u n d  ~hnl iche  du rch  s t a rke  S~iuren, 
zu denen  ja  die Lewis-Si iuren  geh6ren,  e iner  Zerse tzung ,  e iner  
H y d r a m i n s p a l t u n g  [2] erliegen soll ten.  

Eingegangen am 29. April I966 

[1] Die Methode ist Gegenstand zahlreicher Patentanmeldungen im 
In- und Auslande dureh die Farbwerke Hoechst-A.G. (DAS I 2t2 
550). - -  [2] AUTERHOFF, H., u. H. J. ROTH: Arch. Pharmazie 289, 
470 (I956). 

Specimen Cooling in a Cooled O b j e c t  C h a m b e r  
in the Electron M i c r o s c o p e  

P. ~'. ELBERS 

C e n i r u m  voor  Submicroscop i sch  Onderzoek  v a n  Biologische 
Objec ten ,  U t rech t ,  N e t h e r l a n d s  

To d imin i sh  spec imen  c o n t a m i n a t i o n  in t he  e lect ron micro-  
scope, cooled ob jec t  c h a m b e r s  h a v e  been  deve loped  [1, 2]. W i t h  
th i s  device t he  spec imen  itself  r e m a i n s  a t  t he  t e m p e r a t u r e  of 
t h e  ob jec t  s tage .  I n  t he  S iemens  E lmi skop  I t he  equ i l ib r ium 
t e m p e r a t u r e  of t he  ob jec t  s t age  is a b o u t  26 ~ C. The  t e m p e r a -  
tu re  of t he  spec imen  du r ing  obse rva t ion ,  therefore ,  will be as 
h igh  as this ,  t h e  h e a t i n g  effect  of t he  e lec t ron b e a m  stilI left  
ou t  of cons idera t ion .  Ill s ome  ins t ances  it  m a y  be necessary ,  
however ,  to s t u d y  t h e  spec imen  a t  lower t e m p e r a t u r e s .  Th i s  
can  be  ach ieved  b y  us ing  a k ind  of t h e r m a l  p o t e n t i o m e t e r  as 
p roposed  b y  H m D E  [lb]. The  commerc ia l ly  ava i lab le  cooled 
ob jec t  c h a m b e r  can  easi ly be a d a p t e d  to th i s  end  for rou t ine  
microscopic  ope ra t ion  (Fig. t) .  The  objec t  ca r t r idge  (1) is cu t  

Fig. 1. Modified cooled object chamber. Expianatious in the text  

in two and  t h e  two p a r t s  are  r e shaped  so t h a t  t h e y  can  be 
r ea s semb led  by  m e a n s  of a pe r spex  a n n u l u s  (2), t h e r e b y  re- 
c o n s t i t u t i n g  t h e  or iginal  ou te r  d imens ions .  In  th i s  w a y  t h e  
ob jec t  ho lder  (9) becomes  connec t ed  to t he  ob jec t  s t age  (7) 
t h r o u g h  a h igh  t h e r m a l  res is tance .  P a r t  of t he  wall  of t h e  
cooling c h a m b e r  is replaced b y  a b rass  r ing  (3) to wh ich  t h r ee  
h i g h  qua l i t y  b ronze  sp r i ng  b lades  (4) are  soldered.  The n u m b e r  
and  d imens ions  of t he  sp r ing  b lades  de t e rmine  t he  final t e m -  
p e r a t u r e  to be reached  b y  t he  spec imen  carr ier  (5). 

Three  sp r ings  h a v i n g  a w i d t h  of 1 m m  a n d  a t h i cknes s  of 
0.t  m m  gave  a f inal  t e m p e r a t u r e ,  a f t e r  6 min. ,  of - - 3 0 ~  
wi th  t h e  cooling c h a m b e r  a t  - - 1 6 0  ~ C. The  t e m p e r a t u r e  of 
t he  spec imen  carr ier  can  be m o n i t o r e d  w h e n  t he  two p a r t s  of 
t he  ob jec t  ca r t r idge  are  connec t ed  electr ical ly  b y  a piece of 
0.1 m m  c o n s t a n t a n  wire (6). The  t h e r m o c o n p l e  vo l t age  be tween  
t he  microscope  c o l u m n  and  t he  cool f inger  (8) t h e n  gives  t h e  
t e m p e r a t u r e  difference be tween  ob jec t  s t age  and  spe c im en  
carr ier  wi th  suff ic ient  precis ion for th i s  purpose .  A t  t h e  s a m e  
t ime  t he  spec imen  carrier  i tself  is kep t  a t  e a r t h  po ten t ia l .  I n  
pract ice ,  w i th  t he  spec imen  a t  - - 3 0 ~  and  u s ing  an  ob jec t  
c h a m b e r  d i aph ragm (10) of 0,4 m m  d iamete r ,  t he r e  was  no 
visible spec imen  c o n t a m i n a t i o n  even  w h e n  t h e  sma l l e s t  b e a m  
spot ,  t micron,  was  used.  At  lower t e m p e r a t u r e s ,  e.g. --  80 ~ C, 
a g r adua l  de s t ruc t ion  ensued  wi th  organic  spec imens .  Af te r  an  
equi l ib ra t ion  t ime  of a b o u t  6 rain., w i t h  th i s  device  the re  is 
no visible image  dr if t  or defocuss ing  a t  a magn i f i ca t i on  of 


