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329. K. B o den d o r f : Beitrag zur Kenntnis der Inhibitor-Wirkungen. 
[Aus d.  Pliarmazcut. Institut d .  LTrni\-ersitat Berlin.] 

(Eingrgangen am zH. September 1933.) 

Autoxydationen, Fluorescenz-Erscheinungen und photochemische Re- 
aktionen zeigen bei der Einwirkung gewisser reaktions-hemmender Fremd- 
stoffe so weitgehende Ubereinstimmungen, da13 sehr enge Beziehungen in 
den1 Grundablauf dieser Vorgange angenommen werden miissenl). Es darf 
als gesichert gelten, daU als Trager dieser Reaktionen ,,angeregte" Molekiile 
wirksam sind (was besonders fur photochemische Reaktionen einleuchtet) , 
die durch gewisse Premdstoffe - Inh ib i to ren  - desaktiviert und so dem 
normalen Reaktions-Ablauf entzogen werden kiinnen. In vielen Fallen wird 
nach Backs t rom2)  die Inhibitor-Wirkung dadurch enorm gesteigert, daB 
mit dem Verloschen angeregter Molekiile Reaktionsketten vorzeitig ab- 
gebrochen werden. 

In neuester Zeit sind Beobachtungen bekannt geworden, die darauf hinweiscn , 
daW moglicherweise auch irn biologischen Geschehen  Vorgange ablaufen, die mit 
den vorher genannten in enger Beziehung stehen3). G.  S c h w a b ,  B. Rosenfe ld  und 
I,. R u d o l p h 4 )  finden Hemmung der Katalase-Wirkung durch typische Inhibitoren, die 
wenigstens in gro Wen Ziigen mit den Wirkungen dieser Stoffe auf die oben genannten 
Reaktionen iibereinstimmen. Moglicherweise sind auch andere Vorgange, wie die Hem- 
mung der Bssigsaure-Girung durch Chinon j) und die Hemmung der aeroben enzymati- 
schen Dehydrierung der Bernsteinsaure 'j), gleichfalls anf eine solche Reaktionsketten 
abkiirzende Inhibitor-TVirkung zuriickzufiihren. Wenn die angedeutete Mijglichkeit 
sich an einem groWen Beobachtungsmaterial als zutreffend erweisen sollte, so wiirde 
die Kenntnis rein chemisclier Modell-Reaktionen auch fur die Erkenntnis der 1,ebens- 
vorginge von Bedentung sein. Es ware nicht ausgeschlossen, daB damit auch die - i t i f -  
fassung von der Wirkungsweise der Bio-katalysatoren eine Wandlung erfahren konnte, 
wie das bereits friiher') angedeutet worden ist. 

Eine Deutung des Mechanismus der Ketten-Unterbrechung ist an anderer 
Stelle E, versucht worden. Danach sollen nur solche Stoffe Hemmungs- 
Wirkung ausuben konnen, die befahigt sind, die Aktivierungs-Energie an- 
geregter Substrat-Molekiile aufzunehmen, ohne diese wieder auf andere 
Substrat-Molekiile iibertragen zu konnen. Die Frage, in welcher Weise die 
Desaktivierung angeregter Molekiile durch den Inhibitor erfolgt, ist bisher 
noch nicht in befriedigender Weise geklart worden. E. R aurg)  vertritt 
eine Theorie, nach der die Wirkung auf einem reversiblen Reduktions- 
Oxydations -Vorgang beruht. Diese Auffassung erschien besonders fur die 
typischen Inhibitoren (ein- und rnehrwertige Phenole) plausibello) . 
____ - 

I) F. P e r r i n ,  Journ. Physique Radium [6] 7 ,  390 [1926!: Compt. rend. Acad. 
Sciences 182, 929 [1926], 184, I I Z I  [1927]; Journ. Cliim. phys. 25, 531 [19281. - B. B a u r ,  
Ztschr. physikal. Chem. (B) 16, 465 [I9321. - K. W e b e r ,  ebenda 1.5, 18 [ r g j z ] ;  dort 
auch weitere 1,iteratur. z ,  l'ransact. F a r a d a y  Soc. 94 ,  601 '~1928, .  

3, vergl. auch H a b e r  11. W i l l s t i t t e r ,  B .  64, 2844 [1931]. 4 )  B.  66. 661 "933.. 
j) H. W i e l a n d ,  uber  tfenVerlauf der Osydatioiis~-org~nge [Stuttgart 193.51. S. .<+, 
'j) ebenda, S. 38. 
') rlrch. I1harmaz., Ber. Dtsch. Phnrnlaz. ( k s .  1933, I ,  u. zxt-. S. 18. 

ebenda, S.  19. 
y, IIelv. chim. i k t a  1, 186 L1918j; Ztschr. pliysikal. Chem. (B) 16, 465 , 19j2: .  

lo) Xuch yon K.  Zieg ler ,  A .  604, 162 [ 1 9 3 j ,  11. zw. S. 170, ist kurzlich geiiuflert 
worden, da13 die Inhibitoren \vohl miter den Substaiizen niit hewegliclien Ivasserstoff- 
atomen zu suchen n+iren. 
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Nun hat kiirzlich f . E i s e n b r a n d 11) gezeigt , da0 bei der Fluorescenz- 
Liischung Phenol-a t h e r  in gleicher Weise wirksam sind wie Phenole. Hier 
kann von euiem reversiblen Reduktions-Oxydations-Vorgang nicht niehr 
die Rede sein. Es erschien nun interessant, festzustellen, ob diese Wirkung 
der Phenol-ather auf die Erscheinung der Fluorescenz beschrankt ist, oder 
ob sie auch fiir Autoxydationen und photochemische Reaktionen gilt. Da 
dies, wie im folgenden gezeigt wird, tatsachlich der Fall ist, ergeben die 
Beobachtungen nicht allein eine Unterstiitzung der von E i senbrand  er- 
brachten Iiderlegung der Baurschen Theorie, sondern sie c ind auch dazu 
geeignet, die Annahme enger Beziehungen in dem Grundablauf der 3 Re- 
aktionen weiter zu festigen. 

Die Fig. I zeigt den Autoxydat ions-Ver lauf  von  Benzaldehyd (I) 
und die Heinmungswirkung von Hydroch inon  (z), Resorcin ( 3 )  und 
ihren Dime thy la the rn  (4 und 5), sowie die auffallige Unwirksamkeit der 
D i a c e t a t e  ( G  und 7)12) 

F i g .  I : Autoxydation von je I ccm Benz- 
aldehyd ( I )  mit  Zusatzen von je 0.10/0 
Hydrochinon (z), Resorcin ( 3 ) ,  Hydro- 
chinon-dimethylather (+), Resorcin-dime- 
thylather (j),  Hydrochinon-diacetat ( h ) ,  

Resorcin-diacetat (7). 

F i g .  2 :  Je  10 ccm Benzaldehyd mitSauer- 
stoff geschiittelt: I )  Zusatz roll 0.1 yo 
Hydrochinon. 2) Zusatz von 0.1 7’0 Hy- 
drochinon-dimethylather. 0.1 yo und I 

Hydrochition-diacetat (nicht eingezeich- 
net) sind wirkungslos. 

Die sehr auffallige Wirkungslosigkeit der Phenol- ace t  a t e  im Gegensatz 
zii den Athern steht wieder in Ubereinstimmung mit dem Befund von Eisen-  
brand13),  nach welchem auch bei der Pluorescenz-Liischung Acety l ie rung  

11) Ztschr. physikal. Chem. (B) 22, 1.15 [19331. 
12) Die Yersuche w-urden gleichzeitig niit dem gleichen, itu Yaliuum iii TVasscr- 

stoff-AtmosphHre frisrh dcstillierterl Bcnzaldellyd so angesetzt, (la0 in Barometer-RKhren 
die Sauerstoff-Abtlahme abgelesen wurde ; das au0ere Kiveau der Sperrflussixkeit (TVasser) 
wurde stHndig nachregnliert, so dnlJ der Innendruck praktisch konstnnt blieb. 

13)  1. c. ,  S. IGO. 
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die Wirkung enorm herabsetzt, wahrend Me thy l i e rung  praktisch ohne 
Binflu13 ist 14). 

Das in Fig. I wiedergegebene Ergebnis wurde kontrolliert und bestatigt 
durch Versuche (Fig. z ) ,  in welchen je 10 ccm Benzaldehyd mit Saue r -  
s t o f f  geschuttelt und nach einiger Zeit mit Zusatzen von Hydroch inon ,  
H y d r o  chin on -dime t h y la t her  und H y d r o chin on - d i  ace t a t versehen 
wurden. 

Diese Ergebnisse stehen offenbar in Zusamnienhang mit Untersuchungen 
von H. Staudinger15) iiber den Einflulj von Substituenten auf die Autoxy- 
dations-Geschwindigkeit aromatischer Aldehyde. Die Resultate sind in 
Tabelle I dargestellt (umgerechnet auf Benzaldehyd = 100). 

Tabel le  I .  
Aldehyd -1utosydierter h i tc i l  

. . . . . . . . . . . . . . . . .  
p-Oxy-benzaldeh . . . . . . . . . . . . . . . . .  

m-Methoxy-benzaldehyd . . . . . . . . .  
p-Acetoxy-benzaldeh yd . . . . . . . . . . . . . . . .  . . . . .  100 

p-Me thos y-benzaldeh 

Der Einflulj der Substituenten ist von S taud inge r  im Sinne einer 
hde rung  der Reaktionsfahigkeit der Carbonylgruppe gedeutet worden. 
Nach den Erfahrungen iiber den Einflu13 von Hydrochinon und Resorcin 
und ihren 0-Derivaten auf die Autoxydations-Geschwindigkeit von Benz- 
aldehyd (vergl Fig. I) erscheint diese Deutung nicht mehr zwingend; es 

ist wohl anzunehmen, da13 auch hier 
eine ganz entsprechende Inhibitor- 
Wirkung zur Geltung koninit, bei 
welcher die autoxydableSubstanz selbst 
als Inhibitor wirkt (Phen  01- Aldehyd 
starkste Hemmung, Ather  geringere 
Wirkung, Ace t a t unwirksam) . 

Gegeniiber cc-Terpinen, einem 
besonders stark autoxydablen Kohlen- 
wasserstoff, erweisen sich Hydrochi -  
n on- und Resorc in -d ime thy la the r  
als ebenso wirkungslos wie die Ace- 
t a t  e (Fig. 3 ) .  Das mag sich daniit er- 
klaren, dalj diese Substanz gegen In- 
hibitoren iiberhaupt weniger empfind- 
lich ist als Uenzaldehyd (vergl. auch 

a.l’erpinen (I) mit Zusatz die geringere Wirksamkeit von Resor- 

chinon-dimcthylather (4), Resorcin-di- Auch bei der photochemischen 
methylather (5). Zerse tzungvon Ederscher  Losung 

20 -40 60 80 100 720 140 f60 780 
__f Stunden 

Pig.  3 :  lutosydation von je I ccrn 

Hydrochinon ( 2 ) ,  Resorcin (3 ) .  Hydro- 
je o , l  yo und Hq-drochinon). 

14) Darj im iibrigen Methoaylgruppen den Benzolkern in Hhnlicher Weise beein- 
flussen wir freie Hydroxylgruppen, acetylierte Hydroxyle dagegen ohne erkennbare 
Wirkung sind, zeigt sich aus folgendem: gibt man zu einerL6sung von Chinon in Benzol  
ocTer d l k o h o l  H y d r o c h i n o n -  oder R e s o r c i n - d i m e t h y l a t l i e r ,  so findet starke 
Farbvertiefung statt ,  wahrend die Diacetate ohne Einflnrj sind. ”) B. 46, 3530 [1913]. 
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oline Zusatz I 
Belich tungs-Bedingungen 

- 

wirkt Hydrochinon-dimethylather deutlich hemmend ; die Ergebnisse finden 
sich in Tabelle 11. 

Zusatz Zusatz von 0.1% 

von 0.1 yo Hydrochinon- 
Hydrochinon dimethylather 

Die \'ersuche wurden so ausgefiihrt, daO jedesmal 20 ccm 4-proz. A m m o n i u m -  
osalat-I,iisung mit 10 ccm j-proz. Suhl imat-Losung gemischt und in Quarzkolbchen 
yon 100 ccm Inhalt b e l i c h t e t  wurden; es wurde inlmer gleichzeitig unter gleichen Be- 
dingungen ein Versuch mit reiner Losung und einer mit Zusatz belichtet. Das ausge- 
schiedene K a l o m e l  murde gemogen. Hydrochinon-dimethylather lag in fein gepulvertem 
Zustand in Suspension vor ; auf die Untersuchung ron Hydrochinon-diacetat wurde ver- 
zichtet, da mit Verseifung gerechnet werden muWte 

T a b e l l c  11. 

I mg Kalomel abgeschieden 

3 0  Vin.  im Sonnenlicht . . . . . 
LO Min. 
30 Min. im Sonnenlicht . . . . . 
LO A h .  

Quarzlampelb) . . . . . . 

Quarzlampe 16) . . . . . . 

j I . 6  
49.6 
4.i.4 
44.0 

8.6 
12.8 
- 
- 

- 

17.6 
2 8 . 2  

330. H. F. B on d y : Die Anti-oxydantien des Kautschuk-Latex 
(I. Mitteil.) (mitbearbeitet von G. G. Lauer) .  

[.lus d .  Chem. Laborat. d .  Unirersitat Freiburg i. Br j 
(Bingegangen am 2j. Septemher 1933 ) 

T h e o r e t i s c h e r  Tei l .  
A. E i n l e i t u n g :  Es ist von verschiedenen Forschernl) beobachtet 

worden, daB Roh-kautschuk, dem man die aceton-loslichen Bestandteile 
entzogen hat, vie1 leichter verdirbt als der Roh-kautschuk selber. Es ist 
sicher, da13 dieses Verderben mit einer A u t o x y d a t i o n  d e s  K a u t s c h u k s  
einhergeht. Im hiesigen Laboratorium z, wurde verschiedentlich festgestellt, 
daB Roh-kautschuk-E'elle jahrelang an der Luft liegen kiinnen, ohne sich 
zu verandern. Uagegen ist ein nach P u m m e r e r 3 )  gereinigter Kautschuk 
auBerordentlich sauerstoff-empfindlich. Wenn solch ein gereinigter Kaut- 
schuk ein paar Tage an der Luft liegt, verliert er seine Elastizitiit, wird 
klebrig und briichig und zerfliel3t schlieBlich vollkommen. Es niuB also im 
natiirlichen Kautschuk ein Stoff vorhanden sein, der die Autoxydation 
des Kohlenwasserstoffs verhindert oder zum mindesten sehr verlangsamt. 
Der Zweck dieser Arbeiten ist, diesen Stoff aufzufinden, ihn zu isolieren, 
womoglich seine Konstitution und seine Wirkungsweise aufzuklaren. 

lo) Als Lichtfilter diente ein von E i s e n b r a n d  (1. c., S. 146) heschriebenes Dunkel- 
uviolglas. 

l )  Dufra i s se  u. D r i s c h ,  Rev. g6n. Cautchouc 8, Nr. 71, 9-24 [1931], 9, Nr. 85 
u. 86 [1932]; C. 1931, I1 3278; Kautschuk 9, Nr. 6, 7, 8. - €1. A. B r u s o n ,  Ind.  eng. 
Chem. 19, 1187 [1927]. - P e a c h y ,  Journ. chem. SOC. London 31, 1103 [1913]. - S t e -  
v e n s ,  Journ. Soc. chem. Ind. 35, 874 [1916]. - Bead le  u.  S t e v e n s ,  Gummi-Ztg. 27, 
1907 [1913]. - P e a c h y  u. L e o n ,  India Rubber Journ. 54, 1850 [1918]. - C .  B e a d l e  
u. S t e v e n s ,  Journ. SOC. chem. Ind. 31, 1099. - K. G o t t l o b ,  Gummi-Ztg. 30, 303,  
326 [1916] und andere mehr. 

3, B. 61 158s [1928]. z, H . S t a u d i n g e r  11. H. F. B o n d y ,  A .  488, 147 [193~] ,  




