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ferner, dass das in Fig. 1 b wiedergegebene Spektrum in Anbetracht des Uberschusses 
an Schwefelsaure der konjugaten Saure XI1 entspricht. 

Die Frage, ob auch das Kation XI in geringer, durch das Protonenresonanz- 
Spektrum nicht erfassbarer Konzentration in stark sauren Losungsmitteln vorliegt, 
kann nicht eindeutig entschieden werden. In deuterierter Trifluoressigsaure (Fig. 3) 
fehlen die H3-Signale von X, wahrend das in Fig. l a  dem H2 zugeordnete Dublett 
praktisch zu einem Singulett zusammenfallt. Dies bedeutet, dass das in Stellung 3 
stehende Proton rasch ausgetauscht wird. Daraus kann der Schluss gezogen werden, 
dass XI im Sinne eines energetisch giinstig liegenden Zwischenproduktes in geringer 
Menge auftreten kann, wenn man in Analogie zum Verhalten der Protonenkomplexe 
anderer Kohlenwasserstoffe dem Teilchen XI ein Energieminimum zuschreibt zz). 

DORIS MEUCHE dankt der STIFTUNG FUR STIPENDIEN AUF DEM GEBIETE DER CHEMIE fur die 
rnterstiitzung dieser Arbeit. - H e m  Prof. F. A. LONG und Herrn Dr. J.  SCHULZE (Cornell 
I-niversity, Ithaca, N.Y.) danken wir fur die Anregung zu dieser Arbeit und fur eine rege 
Ikkussion der damit verbundcnen Probleme 

SUMMARY 

It is shown that the conjugate acid formed by protonation of 1-nitro-azulene 
carries the acidic proton on the nitro group rather than on the carbon atom in 
position 3. 
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234. uber bicyclische Sulfonamide 
von H. U. Daeniker und J. Druey 

(16. VIII. 62) 

Im Zusammenhang mit Untersuchungen uber die biologische Wirksamkeit von 
Sulfonamiden haben wir uns fur bicyclische Verbindungen vom Typus I interessiert. 

In der vorliegenden Arbeit wollen wir uber die Herstellung von in Stellung 2 durch 
eine Sulfonamidgruppierung substituierten Verbindungen der Bicyclo [2,2,l]heptan-, 
der Bicyclo [2,2,2]octan- und der 5, 6; 7, 8-Dibenzo-bicyclo[2,2,2]octan-Reihe be- 
richten l). 

Zum hufbau solcher Ringsystemc dient vor allern die DIELs-ALDER-Reaktion. Die direktr 
Herstellung von I durch Umsatz eines a, B-ungesgttigten Sulfonsaureamides mit einem cyclischen 

l) Siehe auch Patentanmeldung der CIBA :\GI Easel; Schwriz Prioritat vom 25 5 .  1960; z.B. 
______ 

Bclg I’atente 604144 & 604145 (1961) 
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Uien gelingt jedoch nur in ganz speziellen Fallen. So habcn RONDESTVEDT JR. & W Y G A N T I )  
gezeigt, dass sich aus einer Reihe verschiedenartig substituierter Styrol-b-sulfonsaureamidc 
lediglich Styrol-/3-sulfons&ure-diathylamid rnit Cyclopentadien im gewunschten Sinne umsetzt. 
Dagegen lassen sich andere a, b-ungesattigte Sulfonsaurederivate, insbesondere Halogenide, ganz 
allgemein nach DIELs-ALDER kondensierenz) 3, 4 ) .  Deshalb schienen uns vor alleni bicyclischc 
Sulfonsaurehalogenide geeignete Zwischenprodukte zur Synthese der geplanten Verbindungen. 

1. Bicyclische Sulfonsaurehalogenide. Zur Herstellung bicyclischer Sulfonsaure- 
lialogenide haben wir zunachst die Kondensationsreaktionen cyclischer Diene rnit 
VinylsulfonylhaIogeniden untersucht. Ganz besonders hat sich dabei die Verwendung 
des relativ leicht zughglichen ~7inylsulfonylfluorids5)~) bewahrt, da es neben einer 
dienophilen Doppelbindung eine bestandige Sulfonsaurefunktion enthalt. Es liess 
sich ohne Schwierigkeiten in iiblicher Weise rnit Cyclopentadien bei Zimmertempera- 
tur, mit Cyclohexadien bei 100" und rnit Anthracen bei 200' umsetzen, und man er- 
hielt in guter Ausbeute die entsprechenden DIELS-ALDER-Addukte 11, I11 und VI. 

C: H- SO& /I\/"P /l\/W; 
@Ha). t- II - -+ l p 2 %  1 . ((lleC)n 1 

\I/ 
1V: n = 1 
\-: n = 2 

\I/ CH, 

n = 1 , 2  11: n = 1 
111: n = 2 

sop 

1' I 

Verbindungen I1 und I11 sind farblose Ole, die sich durch Destillation im Wasser- 
strahlvakuum ohne Zersetzungserscheinungen reinigen lassen. Beide Produkte kann 
man ohne weiteres katalytisch hydrieren zu Bicyclo [a, 2,1]heptan-Z-sulfonsaure- 
fluorid (IV) bzw. Bicyclo [2, 2,2]octan-2-sulfonsaurefluorid (V) . Alle vier Verbindun- 
gen TI-V sind in neutralen Losungsmitteln stabil und lassen sich selbst rnit heissem 
Wasser nicht verseifen. 5, 6; 7, 8-Dibenzo-bicyclo[Z, 2,2]octan-2-sulfonsaurefluorid 
(VI) ist kristallin und lasst sich durch Umlosen rein gewinnen. 

Die Verbindungen der Bicycloheptanreihe konnten an sich in 2 isomeren Formen, 
endo und exo, auftreten. Nach der Regel von ALDER') gehoren jedoch 11, und damit 
such IV, der elzdo-Reihe an. Die Einheitlichkeit des als IV erhaltenen Produktes 
konnten wir rnit Hilfe von Gaschromatogrammens), durch die sich solche Isomeren 
im allgemeinen leicht trennen lassen, sowie anhand der Protonenresonanzspektren 9, 

(s.u.) nachweisen. 

17, 975 (1952). 
2, C. S. RONDESTVEDT J R .  & J. C. WYGANT, J. Amer. chem. Soe. 73, 5785 (1951); J.  org. Chein. 

3) A. LAMBERT & J. D. ROSE, J. chem. SOC. 1949, 4. 
a) H. R. SNYDER et al., 3. Amer. chem. SOC. 73, 3258 (1951). 
5) 0. SCHERER & F. SCHACHER, DBP952803 (1956); 1002323 (1957). 
6) L. 2. SOBOROVSKII et al., J. Gen. Chem. USSR 28, Engl. Transl. 7958, 1913. 
') K. ALDER & W. STEIN, Angew. Chem. 50, 510 (1937). 
8 )  Wir danken Herrn Dr. ABEGG, Leiter des Destillationslaboratoriums der CIRA AKTIENGESELL- 

9) Herrn Dr. R. Z~RCHER von unserem physikalischen Laboratorium sind wir fur .%ufnahmcn und 
SCHAFT, fur die Durchfuhrung dieser hnalysen. 

IXskussion der Protonenresonanzspektren zu grossem Dank verpflichtet. 



1074 HELVETICA CHIMICA ACTA 

.in Stelle von Vinylsulfofluorid ist auch die Vcrwendung von Vinylsulfochlorid als dienophiles 
Xusgangsmaterial dcnkbar. Es lasst sich allerdings rnit Anthracen nicht konden~ieren~), vermutlich 
wegen zu gcringer Stabilitat. Mit Cyclopcntadien erhalt man in guter Ausbeute das entsprechende 
d~-Bicyclo[2,2,l]hepten-2-sulfonsaurechlorid*), eine relativ unstabile Verbindung, die sich bei der 
Destillation bereits teilweise zersetzt und sich nicht recht hydrieren lasst. 

Bicyclor2,2, llhcptan-2-sulfonsaurechlorid (VII) konnten wir aber auf folgende Weise her- 
stc,llcn 

Aus Norbornylen und Thioessigsaure erhielt man in guter Ausbeute Thionorhorneylacetat, das 
mit Chlor in Salzsaurc zu Bicyclo(2,2, 1)heptan-2-sulfonsaurechlorid (VII) oxydiert werden 
konnte. Dem Thionorborneylacetat haftet aber ein ausserordentlich intensiver, unangenehmer, 
zum Erbrechen reizender Geruch an, so dass sich dieser Weg zur Herstellung grdsserer Mengen 
nicht cignet. 

Auch Katriumhydrogensulfit liess sich an Norbornylen addieren; das dabei gcbildete, aller- 
dings nicht rein herstellbare Natriumsalz der Norbornyl-2-sulfonsaure konnte aber nur in 
schlechtcr Ausbeute in das entsprechende Chlorid VII ubergefiihrt werden. 

Bicyclo[2, 2,l]heptan-2-sulfonsaurechlorid (VII) ist eine unbestandige Verbindung, die sich 
bei der Destillation im Vakuum bereits teilweise zersetzt (siehe experimenteller Teil). 

2. Bicyclische Sulfoaamide mit eimer freiea Amidgruppe. Aus den so erhaltenen 
bicyclischen Sulfonsaurehalogeniden liessen sich durch Umsatz mit fliissigem Am- 
moniak leicht die entsprechenden Sulfonamide VIII, IX und X herstellen. Das Chlorid 
VII  reagierte schon bei -35”, die Fluoride IV, V und VI jedoch erst bei 100” unter 
Druck; mit konz. wasserigem Arnmoniak auf dem Dampfbad liessen sich IV-VI nicht 
umsetzen, rnit alkoholischer Ammoniaklosung bei 100” unter Druck erhielt man neben 
wenig Sulfonamid hauptsachlich die entsprechenden Sulfonsaure-athylester. 

Vllla VlIIb 
(e,rdolPno-Geiniscli) (eizdo-Isomeres) 

X 
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Bicyclo[Z, 2,2]octan-2-sulfonsaureamid (IX) und 5,6 ; 7,8-Dibenzo-bicyclo [2,2,21- 
octan-2-sulfonsaureamid (X) ergaben sich als farblos-kristalline, einheitIiche Produkte. 
Der Umsatz von flussigem Ammoniak mit VII bei -35' oder IV bei 100" zu Bicyclo- 
[Z ,  2,1]heptan-Z-sulfonsaureamid (VIII) erfolgte unter gleichzeitiger Isomerisierung 
zu einem endolexo-Isomerengemisch lo), wobei in beiden Fallen dasselbe kristalline 
Rohprodukt vom Smp. zwischen 90 und 100" resultierte, das (einmal umgelost) der 
erwarteten Bruttozusammensetzung C,HI3O,NS entsprach. Daraus l ies  sich durch 
verlustreiche fraktionierte Kristallisation das eine der beiden moglichen Isomeren 
vom Smp. 132-133" (VIIIb) rein gewinnen. 

Die Protonenresonanzspektren g, der Stereoisomerengemische VIIIa zeigten fur 
den Wasserstoff am Ringkohlenstoffatom 2 (an das auch die Sulfonsaurefunktion 
gebunden ist) zwei Bandengruppen : ein Quintuplett zwischen 3,33 und 3,67 ppm und 
ein Triplett zwischen 2,95 und 3,20 ppm, Es ist sehr wahrscheinlich. dass diese beiden 
Bandengruppen dem C-2-Wasserstoffatom von je einem der beiden Stereoisomeren 
entsprechenll). Im Spektrum des reinen Isomeren VIIIb ist lediglich das Quintuplett 
sichtbar; dasselbe ist auch bei den Vorstufen I1 und IV der Fall. Wir konnen daraus 
schliessen, dass VIIIb den gleichen raumlichen Bau wie die Vorstufen aufweist, das 
heisst endo-Bicyclo [2,2,1] heptan-2-sulfonsaureamid ist. Fiir die Stereoisomerenge- 
mische VILIa lassen sich mit Hilfe der Protonenresonanzspektren durch Integration 
der beiden oben erwanten Bandengruppen die Mischungsverhiiltnisse abschatzen : 
ein Praparat vom Smp. 104-106" bestand demnach zu 2/5 aus dem exo- und zu 3/5 aus 
dem endo-Isomeren, wahrend ein ebenfalls analysenreines Mutterlaugeprodukt vom 
Smp. 91-94' ca. ' I 4  des endo- und ' I 4  des exo-Isomeren enthielt. Interessanterweise 
zeigen die Infrarotspektren der Gemische VIIIa und des reinen Isomeren VIIIb 
praktisch keine Unterschiede. 

Die Herstellung des reinen endo-Bicyclo[Z, 2, llheptan sulfonsaureamids (VIII b) ist uns auch 
noch auf einem anderen Weg gelungen. Das in der Literatur beschriebene d5-Bicyclo[2, 2, llhepten- 
2-s~lfonsaureamid~) ist, wie wir anhand des Protonenresonanzspektrums feststellen konnten, das 
reine endo-Isomere (Wasserstoff am C-2 zeigt Quintuplett zwischen 3,60 und 3,93 ppm). Durch 
katalytische Hydrierung erhalt man daraus sterisch einheitliches VIII b. 

Alle Versuche, auch das exo-Isomere von VIII durch Chromatographie, Papier- 
chromatographie, Gegenstromverteilung oder fraktionierte Kristallisation aus ver- 
schiedenen Losungsmitteln zu gewinnen, sind leider fehlgeschlagen. VIII Iasst sich 
auch weder mit Basen noch mit Sauren isomerisieren. Man muss also annehmen, dass 
die Isomerisierung beim Obergang von IV zu VIII vor dem Austausch des Fluors 
durch die Aminogruppe erfolgt. 

3. Bicyclische Sulfonamide mit einer substituierten Amidogru$@e. Durch Umsatz der 
Halogenide IV-VII mit primiiren und sekundaren Aminen stellten wir verschiedene 
10) Diese Isomerie ist bei den anderen beiden Ringsystemen (entsprechend IX und X) aus Sym- 

metriegriinden ausgeschlossen. 
l1) Diese unterschiedlichen Signalformen sind mSglicherweise eine Folge der verschiedenen Tor- 

sionswinkel zwischen dem Wasserstoffatom an C-1 und demjenigen neben der Sulfonamid- 
funktion (C-2). Bei Verbindungen mit elzdo-standigem Substituenten betragt er ca. 30°, beim 
exo-Isomeren ca. 80". Da die Spinkopplungskonstante bei einem Torsionswinkel von 80' prak- 
tisch verschwindet l z ) ,  ist fur das betreffende Isomere eine Vereinfachung der Signalform zu er- 
warten9). 

12) Siehe H. CONROY in *Advances of Organic Chemistryr, Vol. 2, p. 310ff.. Interscience Publishers 
Inc., New York 1960. 
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Verbindungen des Typs VIII, IX und X her, deren Stickstoff ein oder zwei Alkyl- 
substituenten tragt. Da diese Verbindungen vom chemischen Standpunkt aus kein 
besonderes Interesse verdienen, beschranken wir uns darauf, ihre Eigenschaften im 
experimentellen Teil wiederzugeben. 

Bicyclo[2,2,l]heptan-2-sulfonsaure-dialkylamide liessen sich, analog zu den Versuchen von 
RONDESTVEDT et al. 2). auch nach folgendem Schema herstellen : 

Die Ubertragung dieses Verfahrens auf die Herstellung freier oder monoalkylsubstituierter Sul- 
fonamide ist j edoch durch die schmere Zuganglichkeit der entsprechenden Vinylsulfonsaureamide 
beschrankt. Ihre Eignung fur DiELs-ALDER-Reaktionen ist auf Grund der Befunde von RON- 
DESTVEDT et aZ.2) zudem fraglich. 

Nach einer kurzlich publizierten Methodel$) ist uns auch der Umsatz von IV mit 
Hydrazin zu Bicyclo [Z, 2,l]heptan-2-sulfonsaurehydrazid (XII) gelungen. Die Um- 
setzung erfolgt schon bei Zimmertemperatur, gibt aber nur massige Ausbeuten. 

XI1 XI11 
a) R = -COCH, 
b) R = -C,OC,HS 
C) R = -CONH-C*H, 

Schliesslich lasst sich die Amidogruppe in Bicyclo[2,2, l]heptan-2-sulfonsaureiure- 
amid (VIII) auch weiter substituieren. Durch Kochen mit Acetanhydrid/Pyridin 
erhielten wir das N-Acetyl-Derivat XIIIa, durch Umsatz mit Benzoylchlorid in 
Pyridin das N-Benzoyl-Derivat XIIIb, und durch Zutropfen von n-Butylisocyanat 
zur wasserigen Losung des Natriumsalzes von VIII das Sulfonylharnstoff-Derivat 
XIIIc. Alle diese Acyl-Derivate XIIIa-c sind relativ starke Sauren (vergleichbar mit 
Alkancarbonsauren) und bilden zum Teil stabile, wohldefinierte Natriumsalze. Auch 
Alkylierungen am Stickstoff sind moglich. So konnten wir das Natriumsalz von VIII 
durch Umsatz mit Methyljodid in Methanol in das Bicyclo[Z, 2 , l  Jheptan-2-sulfon- 
saure-methylamid iiberfiihren. 

Eine Anzahl der beschriebenen Verbindungen zeigte iiberraschenderweise starke 
analeptische Eigenschaften, vor allem eine ausgepragte Atemforderung und starke 
antagonistische Effekte gegen Hypnotika und Narkotika. Die beste Wirksamkeit 
findet man bei den Verbindungen ni t  einer freien Sulfonamidgruppe l4). Ausserdem 
zeigte das Sulfonylharnstoff-Derivat XIIIc blutzuckersenkende Wirkung15). 

1s) H. KLOS, DAS 1069637 (ausgelegt 26. 11. 59). 
14) Wir verdanken diese Resultate den Herren Dres. TRIPOD und STUDER von unserer Biologischen 

.4bteilung. 
15) Hcrrn Prof. SCHULER sind wir fiir diesc Mitteilung zu Dank vcrpflichtct. 
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Experimenteller Teil16) l7) 
d5-Bicyclo[Z, 2, I]hepten-2-sulfonsiiurefluorid (11); 20.9 g Vinylsulfonylfluorid6) in 40 ml abso- 

lutem k h e r  versetzt man tropfenweise unter Riihren und Kiihlen mit 20 ml Cyclopentadien. 
Darauf lasst man das klare, farblose Reaktionsgcmisch auf Zimmertempcratur kommen und riihrt 
20 Std., am Anfang untes gelegentlichem Kiihlen. Das Losungsmittel wird nun abgedampft und 
der olige Riickstand im Vakuum destilliert. Man erhalt nach 2,3 g Vorlauf 28,s g I1 vorn Sdp. 
102-106°/15 Torr als farbloses 01. Das Protonenresonanzspektrum in CDC1, zcigte fur den Wasser- 
stoff am C-2 ein Quintuplett zwischen 3,78 und 4,11 ppm. 

C,H,O,FS Ber. S 18,20/, Gef. S 18.6% 

As- Bicyclo~[2,2,2]octen-2-sulfonsdiurefluor~d ( I I I )  : Ein Gemisch von 60 g Vinylsulfonyl- 
fluorida) und 46,8 g Cyclohexadienls) wird 12 Std. im Autoklaven auf 120" erhitzt. Das erhaltene 
Reaktionsprodukt wird darauf im Vakuum destilliert, und man crhalt 43.3 g I11 als farbloses 0 1  
vom Sdp. 120-124"/13 Torr. 

C8Hl1FO,S Ber. C 50,51 H 5,83y0 Gef. C 50,94 H 5,86'70 

Bicyclo[2,2,7]he~tan-2-s~lfonsIl~ref luorid ( I V )  : 28,8 g II werden in 100 ml Essigester als 
Losungsmittel und rnit 1 g Palladiumkohle (10-proz.) als Katalysator bei Raumtemperatur und 
Normaldruck hydriert. Innerhalb etwa 50 Min. wird 1 Mol. Wasserstoff aufgenommen, worauf dic 
Hydrierung zum Stillstand kommt. Man filtriert, dampft das Losungsmittel ab, destilliert den 
Ruckstand im Vakuum und erhalt 27.6 g IV als farbloses 01 vom Sdp. 103-106"/15 Torr. Die Ver- 
bindung envies sich im Gaschromatogramm an 2 verschiedenen stationaren Phasen als zu min- 
destens 98,9% einheitlich. Das Protonenresonanzspektrum in CDC1, zeigte fur den Wasserstoff 
am C-2 ein Quintuplett zwischen 3,63 und 3,90 ppm. 

C,HI1O,FS Ber. C 47,17 H 6,2294 CTef. C 47,40 H 5,947; 

BicycZo[Z,Z,~octun-2-sul~onsiiurefluor~~ ( V ) :  41.2 g I11 werden in 200 ml Essigester mit 0.5 g 
Palladiumkohlc als Katalysator hydriert, wobei 1 Mol. Wasserstoff aufgenommen wird. Die Rr- 
aktionslosung wird filtriert und zur Trockne eingedampft. Das zuruckbleibende farblose 01 gibt 
bei der Destillation 40,5 g V vom Sdp. 119-121"/12 Torr. 

C,H,,O,FS Ber. C 49,98 H 6,82% Gef. C 50,68 H 6,9976 

5,6; 7,8-Dibenzo-bicyclo[2,2,Zjoctan-2-sulfonsaurefluorid ( V I )  : Ein Gemisch von 36 g Anthra,- 
ccn, 25 g Vinylsnlfonylfluorid6), 100 ml Benzol und ciner Spur wasserfreien .4luminiumchlorids 
werden im Autoklaven uber Naeht auf 200" erhitzt. Das Reaktionsgemisch wird darauf zwischcn 
Chloroform und Wasser vcrteilt, die Chloroformschicht wird getrocknet und zur Trockne ein- 
gedampft. Man erhalt so 57,8 g Kristalle, die durch mehrmaliges Umlosen aus Acetonitril 35,s g 
(50%) VI als farblose Blattchen vom Smp. 165-157" ergeben. 

C16H130,FS Bcr. C 66,65 H 4,54% Gef. C 66,62 H 4,470/6 

Bicyclo[2,2,l]heptan-2-sulfonsaurechlorid ( V I  I ) .  - a) Via Thio-nor-homeylacetat: Zu 10 g Nor- 
bornylenlg) tropft man unter Riihren 10 g Thioessigsaure, wobei unter Selbsterwarmung eine 
rasche Reaktion erfolgt. Man l k i t  uber Nacht stehen, nimmt das Reaktionsprodukt in Ather auf 
und w&cht diese Losung zweimal mit verdunnter, wasseriger Natriumhydrogencarbonatlosung. 
Der Ather wird darauf getrocknet, filtriert und zur Trockne eingedampft. Den Riickstand destil- 
liert man im Vakuum und erhalt 15,2 g Thio-nor-borneylacetat vom Sdp. 102'/13 Torr. Im Infra- 
rotspektrum in Methylenchlorid zeigt die Substanz die fur eine Thiolacetatgruppc typische Banda 
bei 5,95 p. 

C,H,,OS Ber. C 63.48 H 8,297; Gef. C 63,45 H 8.130/; 

16) Wir danken Herrn P. SALADIN fur seine initiative und fleissige Mithilfe. 
17) Alle Smp. sind unkorrigiert. - Die Analysen wurden in unserer Mikroanalytischen Abteilung 

unter der Leitung von Herrn Dr. PADOWETZ durchgefiihrt. - Die pK-Bestimmungen verdanken 
wir Herrn Dr. MAJER. - Den Herren Dr. GANZ und Prof. LABHART mochten wir fur die Dis- 
kussion der 1R.-Absorptionsspektren bestens danken. 

18) C. A.  GROB et al., Helv. 40. 135 (1960). 
1s) Org. Synth. 37, 65 (1957). 
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7.5 g dieser Verbindung gibt man bei 0" zu 50 ml konz. Salzsaure und 25 ml Wasser, riihrt einc 
halbe Std. und tropft darauf unter Riihren und Kiihlen langsam einc Losung von 6,0 g Kalium- 
chlorat in 70 ml Wasser zu. Man riihrt weiter iiber Nacht, gibt zur Suspension 200 ml Ather, trennt 
diesen ab, wascht ihn zweimal mit Wasser und dampft nach dem Trocknen ein. Den Riickstand 
destilliert man im Vakuum und crhalt 2,5 g VII als farbloses 01 vom Sdp. 128-129"/13 Torr. Bci 
der Destillation erfolgt offenbar Zersetzung, so dass in der Mikroanalysc stets zu hohe C-Werte 
erhalten wurden. Umsetzungen als Rohprodukt siehe unten. Das Infrarotspektrum in Methylen- 
chlorid ist dem cles entsprechenden Fluorids (IV) sehr abnlich. 

b) Via Norbornyl-2-sulfonsaure: Ein Gemisch von 19 g Norbornylen, 21 g Natriumhydrogcn- 
sulfit und 300 ml Wasscr schiittelt man 4 Tage bei Raumtemperatur. Die mit Ather zweimal 
gewaschene wasserige Usung wird im Vakuum eingedampft, und man erhalt 37,5 g farblosc 
Kristalle, die bei 100" im Hochvakuum getrocknet werdcn und gemass Analyse zu 75% aus dem 
Natriumsalz der Norbornyl-2-sulfonsaure bestehen. Man versetzt 10 g dieser Substanz mit 20 ml 
abs. Dimethylformamid und 5 ml ThionylchloridZ0), wobei die Temperatur spontan auf 80" steigt. 
Xach lstundigem Riihren bei Raumtemperatur werden 100 ml Eiswasser zugesetzt. Man extra- 
hiert mit Ather, trocknet, verdampft zur Trockne und destilliert den Riickstand im Hochvakuum. 
Man erhalt 1,45 g VII als farblose Fliissigkeit vom Sdp. 70-71"/0,1 Torr, gemass Infrarotspektrum 
identisch mit dem via Thionorborneylacetat erhaltenen Produkt. 

Bicyclo[2, 2,1]heptan-2-sulfonsiiureamid, endolexo-Gemisch ( V I I I a ) .  - a) Aus V: 4,6 g V 
werden unter Kiihlen rnit Trockeneis/Aceton mit 40 ml fliissigem Ammoniak und einer Spur 
Ammoniumchlorid versetzt und im Bombcnrohr 20 Std. auf 80-100" crhitzt. Darauf wird gekiihlt 
und nach dem Offnen des Reaktionsrohres bei Raumtemperatur stehengelassen, bis der Ammoniak 
verdunstet ist. Den kristallinen Ruckstand nimmt man in Chloroform auf, wascht diese Losung 
zweimal mit Wasser, trocknet iiber wasserfreiem Natriumsulfat und dampft die filtrierte Chloro- 
iormlosung im Vakuum zur Trockne ein. Man erhalt 4 , l  g kristallinen Riickstand, Smp. 98-101", 
der aus Isopropanol oder Wasser umgelost wird und dann bei 104-105" schmilzt. Das Infrarot- 
spektrum in Methylenchlorid zeigt zwei fur eine Amidogruppe charakteristische Banden bei 2,OO 
und 2,98 p. Das Protoncnresonanzspektrum wurde in CDCI, a~fgenommen~),  

C,H,,O,NS Ber. C 4?,97 H 7,4R N 7,99% Gef. C 48,Ol H 7,49 N 7,92% 

b) Azts V I I :  2,5 g VII tropft man unter Riihren in 100 ml fliissiges Ammoniak und l a s t  die 
Losung darauf zur Trockne eindampfen. Der kristalline Riickstand wird zwischen Wasser und 
Chloroform verteilt. Aus der Chloroformschicht erhalt man 1,l g Kristalle, Smp. 93-102", die nach 
Urnlosen aus IsopropanoI bei 103-104" schmelzen und mit dcm aus V erhaltenen Rodukt  identisch 
sind. 

Endo-bicyclo[2,2,7]he~tran-2-s~lfansduream~d ( V I I I  h ) .  -a )  A w  V I I I a :  Das rohe Gemisch dcr 
hciden Isomeren (elzdo/exo) VIIIa  wird so lange aus Isopropanol (2fache Menge) und Wasser 
(IOfache Menge) umgelost, bis ein bei 132-133" schmelzendes Produkt resultiert; dessen Smp. 
andcrt sich auch nach weiterem Umkristallisiercn nicht mehr. Das 1R.-Spektrum in Methylen- 
chlorid ist rnit dem des endolexo-Gemisches (VIII a) identisch. Das Protonenresonanzspektrum 
wurde in CDCl, aufgenommens). 

C,H,,O,NS Ber. C 47,97 H 7,48% Gef. C 47,92 H 7,35% 

b) Aus A5-Bicj~cZo[2, 2,1]hepten-2-sulfansaureamid: 0.72 g dieser Verbindung vom Smp. 110- 
l l Z o 4 )  (stereochemisch einheitlich, endo-Form) werden in 20 ml Feinsprit rnit 0,2 g 10-proz. 
Palladiumkohle als Katalysator hydriert, wobei 1 Mol. Wasserstoff aufgenommen wird. Die fil- 
trierte Hydrierlosung wird zur Trockne eingedampft, und man erhalt Kristalle vom Smp. 131-132". 
die nach cinmaligem Umlosen aus 15 ml Wasser bei 132-133" schmelzen. Das Produkt ist in jeder 
Bcziehung rnit der aus VIII a erhaltenen Verbindung identisch. 

Bicyclo[2,2,ZJoctan-2-sulfo~sdureamid ( I X )  : 20 g V werden im Autoklaven nach Zusatz von 
100 g Ammoniak und ciner Spur Ammoniumchlorid iiber Nacht auf 120' erhitzt. Nach dem Xb- 
kiihlen und Offnen des Autoklaven liisst man das Reaktionsgemisch bei Raumtemperatur stehen, 
bis das Ammoniak verdunstet ist, und nimmt den kristallinen Riickstand in einem Gemisch von 
Chloroform und Wasser auf. Die Chloroformschicht wird darauf iiber Natriumsulfat getrocknet, 
abgenutscht und zur Trockne eingedampft. Den kristallinen Ruckstand lost man zweimal aus Iso- - 

H. H. BOSSHARD et aE., Helv. 42, 1653 (1959). 
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propanol um und erhalt 16,4 g I X  vom Smp. 132-133". Das 1R.-Spektrum in Nujol zeigt 2 fur einc 
Amidgruppierung charakteristische Banden bei 2,97 und 3,05 p. Das Protonenresonanzspektrum 
in CDC1, zeigt fur das an C-2 haftende Wasserstoffatom ein Triplett bei 3,15-3,43 ppms). 

C8H150,NS Ber. N 7,40y0 Gef. N 7,60y0 

5,6;7.8-Dibenzo-bicyclo[2,2,2]octan-2-sulfonsduveamid ( X )  : 12 g des Fluorids VI werden mit 
ca. 40 ml fliissigem Ammoniak im Bombenrohr iiber Nacht auf 100' erhitzt. Nach Eindampfen der 
Reaktionslosung verteilt man den Ruckstand zwischen Wasser und Chloroform, trocknet die 
Chloroformschicht und dampft sie ein. Die dadurch erhaltenen Kristalle werden zweimal aus 
Methanol umgelost, und man erhalt 10,4 g X als farblose Kristalle vom Smp. 193-194". Das 1R.- 
Spektrum in Nujol zeigt die fur ein Amid typischen Banden bei 2,95 und 3,02 p. 

C,,H1502NS Ser. N 4,91y0 Gef. N 5,00% 

N-Alkylievte Bic3'cEo[2,2,1]heptan-2-sulfonsdureamide. - a) Aus I V :  Eine Mischung von IV mit 
einem grossen 'Ciberschuss des entsprechenden Amins wird im Autoklaven iiber Nacht auf 120" 
crhitzt. Nach Abkiihlen und Eindampfen wird der Riickstand zwischen Chloroform und Wasser 
verteilt. Die getrockneten Chloroformausziige werden eingedampft, der Riickstand mird durch 
Destillation oder Umlijsen gereinigt. Die Ausbeuten sind gut. 
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b) Aus V l I I a :  Zur Losung von 1 g Natrium in SO ml Methanol gibt man 6,2 g Bicyclo[P, 2,1]- 
heptan-2-sulfonsaureamid (VIII a) und tropft darauf unter Riihren und Kiihlen eine Losung von 
7,5 g Methyljodid in 20 ml Methanol zu. obcr Nacht nird geriihrt und anschliessend 1 Std. unter 
Riickfluss gekocht. Die klare Losung wird darauf zur Trockne eingedampft. Den Riickstand ver- 
teilt man zwischen Wasser und Chloroform, trocknet die organische Schicht und dampft sie ein. 
Durch Destillation des Riickstandes erhalt man 4.1 g Bicyclo[2, 2,l]heptan-2-sulfonsaure- 
methylamid als farbloses b l  vom Sdp. 119-122°/0,1 Torr. Es ist in jeder Beziehung identisch mit 
dem entsprechenden, aus IV erhaltenen Produkt. 

c) Aus Vinylsulfonsaureamiden ( X l a  uwd X l b )  : 26,8 g Vinyl-sulfonsLure-dimethylamid21) und 
27 ml Cyclopentadien werden im Glasbombenrohr iiber Nacht auf 150" erhitzt. Die dunkle Suspen- 
sion wird nach dem Abkiihlen mit Methanol herausgespiilt. Nach dem Eindampfen dieser Losung 
wird der Ruckstand destilliert, und man erhalt 23,2 g A5-Bicyclo[2, 2,l]hepten-2-sulfonsaure- 
dimethylamid als schwach gelbliches 0 1  vom Sdp. 90-100"/0,04 Torr, das spontan kristallisicrt und 
nach Umlosen aus Isopropanol bei 54-57" schmilzt. 

CSHl,02NS Ber. N 6,96% Gef. N 6,92% 
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6,s g dieser Verbindung werden in 100 ml Methanol rnit 0.5 g Palladiumkohle hydriert, w0bt.i 
rasch 1 Mol. Wasserstoff aufgenommen wird. Die aus der filtnerten Hydrierlosung durch Ein- 
dampfcn erhaltenen Kristalle werden 6mal aus Isopropanol umgelost, und man erhalt 2,3 g 
Ricyclo[2, 2,1]heptan-2-sulfonsaure-dimethylamid (XI a) vom Smp. 97-99", identisch rnit dem 
cntsprechenden, aus V erhaltenen Produkt. 

Auf dieselbe Weise erhalt man aus Vinyl-sulfonsaure-diathylamidzl) und Cyclopentadien das 
rl~-Bicyclo~2,2,l]hepten-2-sulfonsaure-diathylamid als farbloses 01 vom Sdp. 95'/0,05 Torr. 

C1,Hl9O,NS Ber. C 57,Gl H 8,357L Gef. C, 57,97 H 8,287; 

Die Hydrierung dieser Substanz gibt, analog wie oben, Bicyclo[2, 2,l]heptan-2-sulfonsaurc- 
diathylamid (XI b). in jeder Beziehung idcntisch rnit dem entsprechenden, aus  V erhaltenen 
Produkt. 

N-Alkylierte Bicyclo[2, 2,2]octan-2-sulfonsauveamide: 10 g 1,4-endo-Athylen-cyclohcxan-2- 
sulfonsaurefluorid (V) werden mit 30 ml Isopropylamid im Bombenrohr iiber Nacht auf 120" 
erhitzt. Nach dem A4bkiihlen verdampft man zur Trockne, nimmt den Ruckstand in Chloroform 
auf und wascht mit verdiinntcr Salzsaure und Wasser. Aus der getrockneten Chloroformschicht 
erhalt man durch Eindampfen 12 g kristallinen Riickstand, aus dem sich nach TJmlosen rnit Iso- 
propanol 10,95 g 1,4-endo-~thylen-cyclohexan-2-sulfonsaure-isopropylamid als farblose Nadeln 
\om Smp. 139-140" ergeben. 

C,,H,,O,NS Ecr. X 6,05% Gcf. S 6,08.iO 

4 u f  dieselbe Weise erhalt man beim Umsatz von V rnit Diathylamin das 1,4-endo-Athylen- 
cyclohexan-2-sulfonsaure-diathylamid vom Smp. 39-42' (aus Petrolather). 

C,,H,,02NS Ber. N 5,710/, Gef. N 5,687; 

AY-Alkyl,ierte 5,6; 7,8-Dibenzo-bicyclo[2,2,2]octan-2-sulfonsdureanzide: Die Umsetzungcn crfol- 
gen in analoger Weise wie im voranstehenden Versuch, wobei an Stelle von V Verbindung VI ein- 
gesetzt wird. 5 , G ;  7, 8-Dibenzo-bicyclo[2,2,2]octan-2-sulfonsauro-isopropylamid schmilzt bei 165- 
167' (aus Isopropanol). 

C,,H,,O,NS Ber. C 69,69 H 6,4676 Gef. C 09,43 H 6,39% 

5,6 ; 7,8-L~ibenzo-bic~clo[2,2,2]octan-2-sulfonsaure-diathylamid schmilzt bei 120-123" (aus 

C,H,,NSO, I3er. C 70.35 H 6.79% Gef. C 70,76 H 6,617; 

Hicyclo[2,2,1]heptan-2-sulfonsduvehydrazad ( X I I )  : Zum Gemisch von 10 g Hydrazinhydrat, 
100 ml abs. Dioxan und 5 g fein pulverisiertem Natriumhydroxid tropft man untcr Ruhren bei 
Zimmertemperatur eine Losung von 20 g IV in 100 ml ahs. Dioxan. Nach einiger Zeit niacht sich 
dio Reaktion durch schwache Warmeentwicklung bemcrkbar (Temp. maximal 32'). Man ruhrt 
iiber Nacht, nutscht durch Celitc ab, trocknet das Filtrat ubcr Pottasche und dampft cs darauf im 
Vakuum zur  Trockne ein. Den Ruckstand verteilt man 2stufig zwischen Chloroform und Wasser 
und erhalt aus dem organischen Losungsmittel23,S g farbloses 01. Es kristallisiert aus Isopropanol 
und ergibt 11,6g XI1 in farblosen Kristallen vom Smp. um 70°, die nach mehrfachcm Umlosen bei 
81-83" schmelzen (4,l 9). Das 1R.-Absorptionsspektrum in Methylenchlorid zeigt ein starkes 
v (NH) bei 3.01 y ,  entsprechend dem der Sulfonylgruppc benachbarten NH; die XH,-Handen sind 
als Schultern im Gebiet 3.05-3,l y vorhanden. 

C,H,O,N,S Ber. N 14,72y0 &f. N 15.027; 

Ricyclo[2,2,1]heptan-2-sulfonsdure-N-acetyl-anzid ( X l l l a )  : 17,5 g VIIIa  werden in 100 ml 
Acetanhydrid und 10 ml Pyridin gelost und 3 Std. unter Riickfluss gekocht. Darauf wird dic 
Losung im Vakuum zur Trockne eingedampft, der Ruckstand in Chloroform aufgenommen und 
diese Losung mit verdiinnter Salzsaure und Wasser gewaschen. Nach Trocknen und Eindampfen 
crhalt man aus dem Chloroform 19,5 g kristallines XIIIa, das nach dem Umlosen aus dther bei 
92-98" schmilzt. Das 1R.-Spektrum in Methylenchlorid zeigt eine scharfe NH-Bandc bei 2,98 p 
und eine Carbonylbande bei 5,83 y .  In SO% Methylcellosolve zeigt die Verbindung ein pK, von 
7.2 (23'; c = 0,88). 

C,H,,O,NS Her. C 49,73 H 6.96% Gcf. C 49.84 S 6,807; 

Isopropanol). 

a,) I<. A .  I'RTROV 8~ A .  A. NEIMYSHAVA, J .  Gtn. Chcm. IJSSR 29, Engl. Transl. 1Y59, 1468. 
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~ic~c20[2 ,2 ,7~he~ta~~-2-sz l l fons~ure-N-benzo~vl -amid  ( X I I I  b) : 8.75 g V l l I a  lost man in 30 ml 
abs. Pyridin. Unter Riihren und Kiihlen tropft man zu dieser Losung 7,5 g Benzoylchlorid, riihrt 
darauf 1 Std. bei Raumtemperatur und 2 Std. bei 60-70". Dann giesst man die Losung in ein 
Gemisch von Chloroform und verdiinnter Salzsaure und erhalt aus dem Chloroform nach Waschcn 
mit Salzsaure und Wasser 15.0 g hochviskoses 01. Dieses wird in 60 ml 1~ Natronlaugc gelost. 
Nach zweimaligem Waschen mit Ather dampft man die wasserige Usung im Vakuum zur Trocknc 
ein und kristallisiert den Riickstand aus Alkohol um. Man erhalt so das Natriumsalz von Bicyclo- 
[2,2,l]heptan-2-sulfonsaure-N-benzoylamid als farblose Kristalle. In  80-proz. Methylcellosolvc 
zeigt die Verbindung ein pK, von 6,04. 

C,,H1,O,NSNa Ber. C 55,SO H 535% Gef. C 56,17 H i,340/6 

Sl-[BicycZo[2, 2 , 7 ] h e p t a n - 2 - s z t l f o n y ~ ] - ~ , - ( ~ - ~ ~ ~ y ~ ) - ~ a ~ n s f o f f  ( X I I I c )  : 12 g VIII a werden in 
eincm Gemisch von 75 ml 1~ Natronlauge und 200 ml Aceton gelost und tropfenweise untcr 
Riihren bei Raumtemperatur mit einer Usung von 1 2 3  g n-Butylisocyanat in 50ml Aceton ver- 
setzt. Nach Pstiindigem Riihren bei Raumtemperatur wird 1 Std. am Riickfluss gekocht. Zur  noch 
warmen Losung gibt man 80 ml 1~ Salzsaure und kiihlt auf - loo.  Die ausgefallenen Kristalle 
werden abgenutscht und aus 60 ml Isopropanol umgelost; man erhalt so XIIIc in farblosen Kri- 
stallen vom Smp. 148-150". Das 1R.-Spektrum in Nujol zeigt v(NH)-Banden bei 2,98 /A (scharf) 
und um 3.2 p (breit), ferner v (CO) bci 6,Ol p. Die Verbindung ist in der berechneten Menge wasse- 
riger Lauge mit pH = 8 loslich. 

C,,H,,O,N,S Ber. N 10,21y0 Gei. N 10,24% 

ZUSAMMENFASSUNG 

Die Synthese von Verbindungen der Bicyclo [2, 2, llheptan-, Bicyclo [2,2,2]octan- 
und 5,6 ; 7,8-Dibenzo-bicyclo[2,2, 21octan-Reihe, die in Stellung 2 eine freie oder 
substituierte Sulfonamidgruppe tragen, wird beschrieben. Als Zwischenprodukte 
eignen sich vor allem die entsprechenden bicyclischen Sulfonsaurefluoride, die be- 
sonders gut durch Umsetzung von Vinylsulfonylfluorid nach DIELS-ALDER herstellbar 
sind. Mit Hilfe von Protonenresonanzspektren lassen sich bei Verbindungen mit dem 
Bicyclo[2, 2,llheptan-Ringsystem endo- und exo-Isomere unterscheiden. Eine Reihe 
der beschriebenen Verbindungen zeigt zentral erregende Eigenschaften. 
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