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Die Entdeckung von D. D. Woods1), wonach die in Iiulturen von hamo- 

lytischen Streptokokken und Bacterium coli mit Sulfanilamid und Sulfapy- 
ridin erzielte Wachstumshemmung durch noch viel geringere, entsprechende 
Mengen von p-Amino-benzoesaure aufgehoben werden kann, hat sich sowohl 
fur alle Sulfonamide mit kernstiindiger Aminogruppe als auch fur alle davon 
spezifisch gehemmtenMikroorganismen seither ausnahmslos bestatigen lassen2). 

Untersucht wurden Xtreptoliokkenl) 3, 4), S t a p h y l ~ k o k k e n ~ )  5, 6 ) ,  

P n  eu m o k okk en3) '), G on o ko  k k Milch- 
saurebakterien (S t r e p  t o b a  c t er  i um p l a n t  arum)I2) 13), die Flagellate Po l  y - 
t om el 1 a c a e c a10), P r o  t eus vu 1 ga r  i s - Bakterienlo). 

Wie die freie p-Amino-benzoesiure wirken dabei ihre leicht wasserloslichen 
Dialkylaminc~-alkylesterl)s) 6, 4) 12) 13)9), ganz erheblich geringer der sehr wenig 
wasserlosliche Athylesterl) 13). Noch viel starker unterdruckt ist die Wirksam- 
keit nach Blockierung der freien NH,-Gruppe in der p-Acetylamino-benzoe- 
s a ~ r e l ) l ~ ) ~ )  und im Pantocain13). Ganz unwirksam bleiben sowohl die 0- und 
m-Amino-bet~zoestiurel)3)s) afs auch iin Benzolkern substituierte p-Amino- 
benzoesaurer~~) 9). 

Das p,p'-Diamino-diphenyl-sulfon4) 11) 13) und das p,p'-Diamino-dipht:nyl- 
sulfoxyd4) wrrden genau so wie die Abkoiiimlinge der Sulfanilsiiure durch 
p-Amino-benzoeskure enthemmt. 

In  Anlehnung an die in vitro-Versuche von D. D. Woods  hat E'. R. 
Selbic  gezeiqt, dnB die therapeutische Wirksamlieit von Sulfanilamid bei der 
mit hiimolytischen Streptokokken infizierten Maus durch gleichzeitig verab- 
reichte p-Amifio-benzoesaure vernichtet werden kannl4). Dieser Befund wurde 
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auch niit aiideren Sulfonaniiden bestatigt4) 15) ,  und fur Pneuniokokken erwei- 
te.rtI6). J3em Menschen gelingt es nur rnit sehr groBen, ~iederholten,  intra- 
veniisen ( M e n  von Novokain, die Heilung tier Gonorrhoe mit Sulfonamiden 
zu verei t,eln9) '7) .  

T i n  GegienskLtz zu den als Lokalaniisthetika vie1 gebrauchten Estern der 
p-Atiiino-bt:rizoes~~ure6) l3) fehlt dem Cocain6) 13)  und anderen ortlich betiiuben- 
den I~er~zoesHureestern6) die antagonistische Eigenschaft gegeniiber Sulfon- 
aiiiideri vollkoninien. lmmerhin unterscheiden sich diese Verbindungen grund- 
wtzlich durch das B'ehlen der parastandigen Aminogruppe. 

Deshalh wurde unkersucht, wie sich die antagonistischen Wirkungen der 
p~-il~nino-bouzoesaureester wandeln, wenn darin das Benzolkerngerust durch 
andere aroitiatische Ringe wie Naphthalin, Thiophen und Furan ersetzt wird, 
M ahrend die f unktionellen amino- und Carho'xyl- Gruppen m c h  in ihrer Lage 
erhalten bleiben. Es ist bekannt, da13 solche Verbindungen gemeinsain aus- 
geprsigte, lokalaniisthe tische Eigenschaften besitzenls). Die Enthemmung von 
Sulfanilumtd lierj sich bei Streptobacterium plantarum in friiher beschriebener 
WeiseI2) 13) prtifen. 
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Keine tler angefuhtten Verbindungen liaran danach die Rolle der p-Amino- 
benzoes<i weest er iihe1 nehmen. Diese ausgepriigte Spezifitii t iiherrascht beson- 
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ders fur die Thiophenverbindungen IV und VIII, welche sowohl nach Art als 
auch Starke in ihrem Vermogen ortlich zu hetauben durchaus dem Anctsthe- 
sin (I) und Novokain (VI) entsprechen. Auch hemmt keiner der Ester das 
Wachstum von Streptobacteriuin plantarum in den verwendeten Konzen- 
tiationen bis 3 x lo-* g/ccm starker als die analogen Ester der p-Amino-benzoe- 
siiure. Der Grund hierfiir konnte einerseits darin liegen, da13 die Affinitat zii 
den Haftstellen dieses Wuchsstoffe~~~) sehr viel geringer ware als bei den 
Sulfonamidenz) ; andererseits konnte an Unterschiede in der Verseifungsge- 
schwindigkeit der Ester gedacht werden. Daruber hinaus besitzt die Vorstel- 
lung groBe Wahrscheinlichkeit, da13 die p-Amino-benzoesaure im Stoffwech- 
sel einer Reaktionsfolge unterliegt, an der die Sulfonaniide his zu einem 
gewissen Grade teilnehmen konnen, wahrend die empfindliche 4-Amino-naph- 
thoesaure-( 1)20), die wenig hest~ndige5-Amino-thiophen-carh0nsaure-(2)~*) und 
die unbestandige 5-Amino-furan-~arbons8ure-(2)~~) nebst deren Estern nicht 
teilnehmen. Die Annahme einer oxydativen Umwandlung erklart am ehesten 
die Befunde, daB p-Hydroxylamino-henzolsulfonsaureamid in vitro hei Strep- 
tokokken viel starker bakteriostatisch wirkt als SulfanilamidZ3), wahrend 
p-Hydroxylamino-henzoesaure ebenso stark enthemmt wie p-Amino-ben- 
zoesaurel). 
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Ein Vergleich der Wachstumshemmung verschiedener pathogefier Bakte- 
rien in vitro durch p-Amino-benzolsulfonsaureamid, p~ Oxyamino-benzolsulfon- 
siiureamid und p-Nitro-benzolsulfonsaureamid hat unter anderem gezeigt, daB 
die Oxyamino-Verhindung stets als ebenso wirksam angesprochen werden kann, 
wie die Amino-Verbindungl). AuRerdem grenzen sich hinsichtlich ihrer sehr 
verschiedenen Empfindliehkeit gegeniiber diesen drei Stoffen deutlich mehrere 
Gruppen von Bakterien voneinander ab. So hemmt z. B. bei Meningokokken, 
Pneumokokken und Gonokokken die Nitro-Verhindung am schlechtesten, bei 
den Anaerobiern der Clostridium-Gruppe umgekehrt weitaus am besten. Die 
uberragende Wirkung des p-Oxyamino-benzolsulfonsaureamids gegen Strep- 
tokokken in vitro war schon fruher von R. L.Mayer  gefunden worden2). 
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