
E i n 1 e i t u ng. 
Wiederholt sind mit einzelneti Vertretern gewisser 

enger Rezirke organischer Verbindungen Untersuchuiigen 
angestellt worden, um featzustellen, ob ein Zusammen- 
hang besteht zwischen chemischer Konstitution und 
Wirkung auf tierische und pflanzliche Organismen. Be- 
zuglich der chemischen Heilmittel sei hier nur auf die 
klassischen Arbeiten von P .  Ehrlich und seiner Schule 
hingewiesen. 

Auf dem Gebiete der D e s i n f e k t i o n liegen der- 
artige systematische Untersuchungen weniger vor. Fur 
die A 1 k o h o 1 e konnte z. B. G .  Wirgin (1) nachweisen, 
dai3 die keimtotende Wirkung in der Reihe der alipha- 
tischen Homologen im allgemeinen mit steigendem Mole- 
kulargewicht zunimmt. Ausnahmen bilden nur die ter- 
tiaren Alkohole, die schwacher wirken als die primaren 
und sekundlren rnit niedrigerem Molekulargewicht, wah- 
rend bei den primaren Alkoholen die verzweigten und 
geraden Ketten annahernd die gleiche Wirkung ausuben. 

In einer eingehenden Arbeit haben 11. Bechhold urid 
P .  Ehrlich (2) die Beziehung zwischen chemischer Kon- 
stitution und Desinfektionswirkung bei a r o m a t i - 
s c h e n V e r b i n d u n g e n zu ergrunden gesucht. Da- 
bei konnten sie fur die P h e n  o 1 e feststellen, dai3 die 
E i n f u h r u n g v o n H a 1 o g e n e n die Desinfektions- 
kraft der Anzahl der Halogenatome entsprechend steigert. 
Eine ahnlich steigernde Wirkung wird durch E i n f ii h - 
r u n g v o n  A 1 k y 1 r e s t e n in Phenole und Halogen- 
phenole bewirkt. Ebenso tritt durch V e r b i n d u n g 
z w e i e r P h e n o 1 e oder Halogenphenole entweder 
unter unmittelbarer Vereinigung (Biphenole) oder inittels 
atiderer Atomgruppen im allgemeinen eine weitere 
Steigerung ein, jedoch bewirken die CO- und die SO2- 
Gruppe als Bindeglied eine ,Verminderung der Desinfek- 
tionskraft. In ahnlicher Weise wird auch durch Ein- 
fiihrung der Sulfosauregruppe, wie auch der Carboxyl- 
gruppe in den Renzolkern die Desinfektionswirkung 
herabgesetzt. 

Bezuglich der G i f t i g k e i t konnten H .  Bechhold 
und P .  Ehrlich feststellen, dai3 diese durch Einfiihrung 
von Halogenen zunachst vermindert, durch weitere Halo- 
genatonie aber wieder gesteigert wird. Bei Tribrom- 
oder Tetrabrom-Verbindungen wird ungefahr wieder 
die ursprungliche Hohe der Giftigkeit erreicht, urn sich 
in den Tetrabrom- oder Pentabroni-Verbindungen noch 
weiter zu steigern. Durch E i n f u h r u n g von 
M e t h y 1 g r u p p e n wird die Giftwirkung dieser 
Halogenverbindungen wieder vermindert : so erwies sich 
z. B. Tetrabrom-o-Kresol bei sehr stark keimtotender 
Wirkung als wenig giftig, jedoch versagte es im Organis- 
mus als Desinficiens. 

Des weiteren hat H .  Bechhold (4) H a  l o g  e n  - 
d e r i v a t e v o n N a p h t h o 1 e n untersucht und auch 
hier die fruher an Phenolen gemachten Reobachtungen 
im allgemeinen bestatigen konnen. Die Steigerung der 
Desinfektionswirkung der Naphthole nimmt aber nur 
bis zu den Di-, Tri- oder Tetrahalogenverbindungen zu 
und flllt dann wieder. K .  Laubenheimer (3) prufte die 
Desinfektionswirkung einer groDen Anzahl von P h e - 
n o 1 a b k o m m 1 i n g e n und stellte dabei fest, dai3 die 
m-Xylenole und Chlor-m-Kresol (1 : 3 : 6) allen anderen 
untersuchten uberlegen sind und dai3 wiederum das 
Chlor-m-Kresol in bezug auf geringe Giftigkeit wie auf 
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keimtotende Wirkung den ersten Platz einnimmt. Bei 
den isomeren Xylenolen fand Laubenheimer ( 3 )  das 
o-Xylenol 1 : 2  : 4  und die m-Xylenole 1 : 3 : 5  und 
1 : 3  :4 weit starker wirksam als das p-Xylenol 1 : 4  :2. 
Die Reihenfolge der Halogenkresole in bezug auf ihre 
keimtotende Wirkung lautet : 1. C1-m-Kresol, 2. C1-p- 
Kresol, 3. C1-o-Kresol, 4. Br-p-Kresol. In einer weiteren 
Abhandlung berichtet Laubenheimer (6), da8 auch die 
keimtotende Wirkung von T h y m o 1 durch Einfuhrung 
von Chlor in den Renzolkern gesteigert wird. Fine ent- 
sprechende Beobachtung machte P h .  Kuhn (8), als er das 
C a r v a c r o l  , ein Isomeres des Thymols, und dessen 
Chlorderivat untersuchte. Er konnte ferner feststellen, 
dai3 letzteres weniger giftig ist als Thymol. 

CHS CHS 
Chlor- /‘.OH 

Carvacrol CI!, Chlor-Thy mol 

C3H7 C:;H7 

Seit 1921 befai3ten sich A .  Binz und C .  Ruth ein- 
gehend mit zahlreichen A r s e n - u n d J o d d e r i - 
v a t e n  d e r  P y r i d i n g r u p p c  Sie fanden inner- 
halb dieser Gruppe wertvolle Reziehungen fur den Zu- 
sammenhang zwischen chemischer Konstitution und bio- 
chemischer Wirkung. Fur die a r s i n i e r t e n P y r i - 
d i n e  (9) ergab sich, daB Arsen in Form des Natrium- 
salzes der 2-Pyridon-5-arsinsaure 305mal weniger giftig 
ist als in Form von Arsenik, dat3 aber auch die anderen 
Arsinderivate des Pyridons allen ubrigen aromatischen, 
aliphatischen und anorganischen Arsenverbindungen 
durch geringere Giftigkeit uberlegen sind. Steht da- 
gegen an Stelle der Oxygruppe eine Aniinogruppe, so er- 
hoht sich wiederum die Giftigkeit. Ebenso (11) steigt 
die Giftigkeit, wenn die Arsingruppe in Orthostellung 
zum Pyridonsauerstoff ruckt. 

Auf l’rypanosonien wirken solche Verbindungen ein, 
deren Arsingruppe in Parastellung zur Pyridongruppe 
steht, wahrend sie in Orthostellung ohne EinfluD ist. 
Tritt auch nocli Jod in das 2-Oxy-5-arsinsaure-pyridin 
ein, so verstarkt sich die Giftigkeit, wenn es in die 
3-Stellung tritt, dagegen wirkt es entgiftend bei Eintritt 
in die 2-Oxy-pyridin-3-arsinsaure. 

Tritt an Stelle der Arsinsaure J o d  i n  d e n  P y r  i -  
d o n k e r n ein (lo), so hat auch dies eine Verminderung 
der Giftigkeit im Vergleich zu anderen aromatischen 
Jodverbindungen zur Folge. 

J o d p y r i d  o n v  e r b i n d  u n g  e n wurden 
auch auf ihre k e i m s c h a d i g e n d e  W i r k u n g  
gegeniiber Streptokokken (12) untersucht. Dabei wurde 
auch fur die Pyridonverbindungen festgestellt, dai3 im 
allgemeinen der Eintritt von Jod in den Pyridonkern die 
bactericide Wirkung erhoht. Von E i 11 f 1 11 13 auf die 
Hohe der Wirkung ist insbesondere die g e g e n.- 
s e i t i g e  S t e l l u n g  d e s  H a l o g e n s  u n d  d e r  
O x y g r  u p p e. Am gunstigsten erwies sich hier die 
Parastellung. Eine weitere Einfuhrung von Jod zeigte 
keinen erheblichen, verstarkenden Einflui3. Die Di- 
Hromverbindungen zeigten im Gegensatz zu den Di-Jod- 
verbindungen keiiierlei keimschadigende Wirkung. Ein 
Hinzutritt der Carboxylgruppe setzte auch hier die keim- 
schadigende Wirkung der Jodverbindungen herab. 

Die 
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Da wir im Zusammenhang mit anderen Unter- 
suchungen die keimtoteiide Wirkung einiger Chlor- 
xylenole zu prufen hatten, benutzten wir die Gelegen- 
heit, diese Prufung auf salntliche zuglngliche Mono-, 
halogenderivate der sechs isomeren Xylenole auszu- 
dehnen. Von den sechs isomeren Xylenolen waren nur 
zwei Monochlorderivate (1 : 3 : 4 : 2 und 1 : 3 : 5 : 2) und 
drei Monobromderivate (1 : 3 : 2 : 5, 1 : 3 : 4 : 5 und 
1 : 4 : 2 : 5) bekannt. Es fehlten von den nach den ge- 
wohnlichen Darstellungsverfahren erhaltlichen Mono- 
halogenverbindungen also vier Monochlorderivate, drei 
Monobromderivate und allc sechs Monojodderivate. Wir 
inuWen deshalb die fehlenden Verbindungen fur vor- 
liegenden Zweck neu darstellen. Sollten bezuglich der 
keinitiitenden Wirkung in  diesem engeren Bezirke der 
I-Ialogensylenole gewisse GesetzmaDigkeiten, bedingt 
durch die Verschiedenheit der 3 Halogene einerseits und 
die Verschiedenheit ihrer Stellung im Benzolkern ande- 
rerseits, vorhanden sein, so ware zu erwarten, daD diese 
hei planmafiiger Durcharbeitung zutage traten. 

A. Darstellung der bisher unbekannten Monohalogen- 
xyleiiole und Ubersieht aller fur die Untersuchung der 
krimsehidigenden Wirkuitg benutzten Xylenole und 

Monohalogenxylenole. 
Mgenieine Vorbemerkung. 

Von deli verschiedeneii in1 Gebrauch befindlicheii Reihen- 
folgen fur die Stellung der Substituenten iiii Benzolkern wahlten 
wir folgende: 1. erste Methylgruppe, 2. zweite Methylgruppe, 
8. Hydroxylgruppc, 4. llalogen. Als Heispiel sci das Chlor- 
splenol 1 : :3 : 4 : 5 aiigefiihrt, das nach anderer Bezeichliungs- 
weise ~-Oxy-l,:~-Ditiiethyl-5-Chlorbetizol genaruit wird: 

CH3 6) 
CIfQCH, 

OH 
Der Eintritt der Halogene in den Benzolkern richtet sich 

erfahrungsgemafj nach der Stellung der Hydroxylgruppe; sic 
treten in die p-Stellung oder, falls diese besetzt ist, in die 
o-Stellung Zuni Hydroxyl. Dies trifft sowohl bei unmittelbareni 
Eintritt des Halogens als auch bei der Darstellung uber die 
Nitroverbindungen zu. I)a die cheniische Zusarnmensetzung der 
einzelnen Halogenxylenole auf Cirund ihrer Darstellung als be- 
kaiint anzunehnien ist, haben wir uns fur die Priifung der Rein- 
heit, abgesehen von der Schmelzpunktbestimniutig, jeweils mit 
der Halogenbestimmung begnugt. die auf ubliche Weise nach 
deln Verfahren von Cnriirs ausgefuhrt wurde. 

Die einzelnen Prlparate sind niit den gleichen Nuiiirnern 
wie in der weiter unten folgenden Tabelle 1 bezeichnet. 

I. D n r s f e l l u n g  d e r  G h l o r - X y l e n o l e .  
N e u  d a r g e s t e l l t  w u r d e n  d i e  M o n o c h l o r v e r -  

b i ti d u n g e n der folgenden vier Xylenole 1 : 2 : 3, 1 : 2 : 4, 
1 : 3 : 2 und 1 : 4 : 2 (Nr. 2, 6, 10 und 22 der Tabelle 1). 

Kin zehntel Mol der betreffenden Xylenole (12,2 g) wurde 
i n  53 cm3 Eisessig geliist und in schmelzendem Eis auf 00 ge- 
kiihlt ; dazu wurdc tropfenweise unter Turbinieren ein zehntel 
Mol (13,5 g) Sulfurylchlorid. das ebenfalls rnit Eisessig auf 
50 cniJ verdunnt wurde, zugegeben. Xachdeni alles Sulfuryl- 
chlorid zugetropft war, wurde noch eine halbe Stunde turbiniert 
und das Gemisch noch eine Stunde steheiigelassen. Nun wurde 
das Heaktionsgeniisch niit Sodalosung neutralisiert, wobei sich 
die Chlor-Xylenole in filzigen Nadeln abschicden. 

A 1 I g e ni e i n e E i g e 11 s c h a P t e n : Farblose bis hell- 
braune Kristalle. Unloslich in Wasser, loslich i r i  Aceton, Eis- 
essig, Chlorofortii, Benzol und in heil3em 96y;igen Alkohol. Um- 
kristallisiert aus 96%igeni Alkohol. 

c ' h  1 o r - X y 1 e n o 1 1 : 2 : 3 : 6. Farblose Nadeln. 
Fp. 980. 

N r. 3. 

0,1642 g Substanz: 0,1490 g AgCI. 
C,II,OCI (156,65). Ber.: c'1 22,66. Gef.: C1 22,53. 

K r. C. 

0,1490 g Substanz: 0,1320 g AgCI. 

N r. 10. 

0,1564 g Substanz: 0,1426 g AgU. 

N r. 22. 
Sadeln, Fp. 960. 

0,1546 g Substanz: 0,1403 g AgCI. 

C h 1 o r - X y 1 e n o 1 1 : 2 : 4 : 5. Farblose Nadeln, 
Fp. 870. 

CMH,OCI (156,55). Ber.: C1 22,66. Gef.: C1 22.51. 
C h 1 o r - X y 1 e n  o 1 1 : 3 : 2 : 5. Hellbraune Xa- 

deln, Fp. 720. 

C8HeOCl (156,55). Bcr.: C1 22,66. Gef.: C1 22,54. 
C h 1 o r - X y 1 e n o 1 1 : 1 : 2 : 5. Rotlichbraune 

C8HoOCI (156,55). Ber.: CI 22.66. Gef.: (:I 22.50. 

11. D n r s l e l l u n g  d e r  R r o m - X y l e n o l e .  
N e u  d a r g e s t e l l t  w u r d e n  d i e  M o n o b r o m v e r .  

5 i n d u n g e n der drei Xylenole 1 : 2 : 3, 1 : 2 : 4 und 1 : 3 : 5 
(Yr. 3, 7 und 19 der Tabelle 1) .  

Ein zehntcl Mol (12,2 g) der Xylenole wurde in 50 cm3 Eis- 
cssig gelijst und auf 00 abgekiihlt. Dann wurde ein zehntel Mol 
Brom (15,s g), mit Eisessig auf 50 cm3 verdunnt, unter Turbi- 
nieren zugegeben. Die Weiterverarbeitung geschah wie bei den 
' hlorverbindungen. Die Brornverbindungen haben ungefahr die 
je ichen LosIichkeitsverhSltnisse wie die Chlorverbindungen. 
Filzige farblose bis hellbraune Kristalle. Umkristallisiert aus 
96%igern Alkohol. 

N r. 3. 
920. 
0,1452 g Substanz: 0,1362 g AgBr. 

C8H,0Br (201,O). Ber.: Rr 39,76. Gef.: Br 3 9 , s .  
N r. 7. B r o rn - X y 1 e n o 1 1 : 2 : 1 : 5. Hellbraune Nadeln. 
840. 
0,1694 g Substanz: 0,1510 g AgBr. 

N r. 19. R r o m - X y I e n o 1 1 : 3 : 5 : 2. Hellbraune Nadeln. 
820. 
0,1807 g Substanz: 0,1600 g AgBr. 

C8H,0Rr (201,O). Ber.: Hr 39,76. Gef.: Rr 39,59. 

B r o ni - X y 1 e n  o 1 1 : 2 : 3 : 6. Farblose Nadeln. 

C8€I,0Rr (201,O). Ber.: Br 39,76. Gef.: Br 39,57. 

I l l .  I l c i r s l e l l u n g  d e r  J o d - X y l e n o l e .  
N e u  d a r g e s t e l l t  w u r d e n  d i e  M o n o j o d v e r -  

b i n d u n g e n aller sechs isomeren Xylenole (Nr. 4, 8, 12, 16, 
20 und 24 der Tabelle 1). 

Die IIerstellung der lodverbindungen erfolgte auf deiri 
ublichen Wege uber die Nitro- und Aininoverbindungen durcli 
Diazotieren der letzteren in Gegenwart von Jod, Jcdid und 
Kupferspanen. Die Nitroverbindungen wurden nach E.  Die- 
polder (5 )  hergestellt, indem 2 g der Xylenole in 20 cmS Eis- 
essig gelost und unter Kuhlung rnit 1,03 g 80%iger Salpeter- 
saure, geltist in 10 cn13 Eisessig, unter Umruhren versetzt 
wurden. Das Reaktionsgemisch wurde sofort in Wasser ge- 
gossen und die ausfallende Nitroverbindung mil verdiinnter 
Natronlauge verrieben, filtriert, im Filtrat mit Essigsaure aus- 
gefallt und aus Alkohol umkristallisiert. Die Aminoverbin- 
dungen wurden durch Kochen niit Zinkstaub in essigsaurer 
L&ung am RuckfluDkuhler bis zur Farb1osigkei.t gewonnen. 
Sach deni Abkuhlen wurde niit Kochsalz gesattigt und a w  
geiithert. Diarotierung und Jodierung erfolgten auf die bei 
den Phenolen ubliche Weise. 

Farblose bis hellbraune Nadeln oder (Nr. 16) gelbliche 
Fliissigkeit. Die Liislichkeit ist ahnlich der  der Chlor- untl 
Rromverbindungen. Umkristallisiert aus 96%igem Alkohol. 

N r. 4. J o d - X y 1 e n o 1 1 : 2 : 3 : 6. Farblose Nadeln. 
Fp. 8 4 0 .  

0,1486 g Substanz: 0,1400 g AgJ. 

N r. 8. J o d - X y 1 e n o 1 1 : 2 : 4 : 5. 

0,1245 g Suktanz:  0,1174 g AgJ. 

N r. 12. J o d - X y 1 e n o 1 1 : 3 : 2 : 5. Hellbraune Nadeln. 

0,1749 g Substanz: 0.1630 g AgJ. 

C,H,OJ (248,O). Ber.: J 51,18. Gef.: J 50,97. 
Hellbraune Nadeln. 

Fp. 710. 

C,II,OJ (248,O). Ber.: J 51,18. Gef.: J 50,98. 

Fp. 6 8 0 .  

C8HgOJ (248,O). Ber.: J 51,18. Gef.: J 50,96. 
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N r. 16. 
keit. .Sdp. 1080. 

0,1640 g Substanz: 0,1517 g AgJ. 

S r. 20. J o d - X y 1 e n o 1 1 : 3 : 5 : 2. 

0,1278 g Substanz: 0,1177 g AgJ. 

N r. 24. J o d - X y 1 e n o 1 1 : 4 : 2 : 5. Farblose Nadeln. 

0,1544 g Substanz: 0,1455 g Ag.J. 
(',IloOJ (218,O). Ber.: .J 51,18. Gef.: .1 50,98. 

In der folgenden T a b  e 1 1  e 1 haben wir samtliche 
fur 'die Versuche benutzten Xylenolverbindungen, so- 
wohl die bereits bekannten als auch die neu dargestell- 
ten,  niit ihren Schmelz- oder Siedepunkten aufgefiihrt 
uiid die sechs verschiedenen Stellungsisomeren durch 
Konstitutionsformeln bezeichnet. 

T a b e l l e  1. 
Obersicht iiber die  bei den Desinfektionsversuchen bcnutzten 

X ylenole und ihre Monohalogenverbindungen. 
(Die von uns neu dargeslellten Verbindungen sind n i t  einem n bereichnel.) 

J o d - X y 1 e n  o 1 1 : 3 : 4 : 5. 

CslIoOJ (248,O). Ber.: J 51,lS. Gef.: .J 51,OO. 
Hellbraune Nadeln. 

FI'. 740. 

C8HoO.J (218,O). Ber.: J 51.18. Gef.: J 50,97. 

Fp. 790. 

. 

x3 

. . . . . .  . - . . 

I 
1 ! 1 : 2 : 3  2 ! 1 : 2 : 3 : 6  

Fp. 75O Fp. 980 
n 

I 
I - __ - - - __ . . 

5 1 : 2 : 4  I I  6 , 1 : 2 : 4 : 5  i I Fp. 630 I ' Fp. 870 
n I 

1 : 3 : 2  
Fp 49O 

1 : 3 : 4  
Fp. 26O 

- - ....... 

17 i 1 : 3 : 5  
I Fp. 640 

21 1 : 4 : 2  
Fp. 74O 
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Von den verschiedenen Verdiinnungen dcr einzclnen Prapa- 
rate wurdcn Proben von je 10 cm3 in kleine Doppelschiilchen 
von 6 cni Durchmesser gegeben. Um cine Grundlage zu haben 
fur die Reurtcilung dcr Dcsinfc!litions\~irkung der Xylenole und 

.ilirer Halogenderirate, fuhrteii wir auch gleichzeitig Parallel- 
versuche mit waflrigen Phenolliisungen aus. P h e n o 1 ist die 
Staininsubstanz der Xylenole, und wenn innn seine Wirksam. 
licit unter deichen Versuchsbediiigungen gleich Eins setzt, kann 
nian diejenige seiner Derivate cbenso 7ahlenmaBig als D e 6 - 
i n f e k t i o n s w i  r k u  ti g s g r  a d e ausdriicken (7). 

H e r s t e 11 u n g d e r B n k t e r i e n a u f 6 c h w e  m m u n - 
g e 11. Eiii auf Schriigagar 21 Stunden gewachsener BaMerien- 
rnsen wnrde niit 5 cm3 sterilen Wassers unter Zuhilfenahmc 
einer sterilen Platinijse abgeschwemmt. Zur Entfernung etwa 
niitgerissener Agarteilchen wurde die Abschwemmung durch 
ein steriles Filter gegossen. Zu bestinimten Zeitcn wurden zli 
den einzelnen Losungsprobcn 0,3 cins der Bakterienaufschweni- 
iriung unter lebhaftem Umruhren mit einer sterilen Platinose 
gegeben. Fur die Desiufektionsversuche verwendeten wir fur 
alle Prlparatc gleichmaflig B a c t e r i u m e o 1 i und bei zwei 
Praparaten noch auBerdem B a c i 11 u s  t y p h i und S t a - 
p h y l  o c  o c c u s  p y o g e  n e s  a u r e  u s. 

e i g e n t 1 i c h e n  D e  s i n f e k t i o n s v  e r - 
s u c h e n wurde nach Ahlauf bestimmter Zeiten, niinllich nnch 

Bei deii 

Br- J- 
Nr* Derivate Nr' . Derivate 

3 1 : 2 : 3 : 6  4 1 2 : 3 : 6  
Fp. 920 Fp. 840 

n ,  , n  
' I  

I I  
- ~- 

7 1 : 2 : 4 : 5 l  8 81 :2 :4 :5  
Fp. R4O . Fp.710 

I n  n 

15 , 1 : 3 : 4 : 5 1  16 ! 1 : 3 : 4 : 5  
Fp. 50 I Sdp. 108O 

n 

14 1 : 3 : 4 : 5  
Fp. 760 

- ..... - ... 
I 

19 '1 : 3 :  5 :2  
' Fp. 8 2 0  

_- I n  . 
23 11 :4 :2 :5  

Fp. 87O 

B. Desinfektionsvereuehe. 
I .  Herstellung der Losungen und Allgemeines iiber die 

Ausfiihrung. 

Da die Priifung der keimtotenden Wirkung in waBriger 
hufschwemniung erfolgt, verwendeten wir bei der Wasser- 
unliislichkeit der hier in Betracht kommenden Verbindungen 
tlas auch bei anderen derartigen Fallen benutzte Verfahren, s k  
rnit Kaliseife in Losung zu bringen. Es wurde je ein Gewichts- 
teil der einzelnen Prlparate niit funf Gewichtsteilen Kaliseife 
geniischt und in sterllein Wasser gelost. Auf diese Weise wurden 
die Stammliisungen niit eineni Gehalte an Xylenolverbindungen 
von eineni Cie\vichtsprozeirt hergestellt. Aus diesen wurden 
dann durch cntsprechende Verdunnungen die anderen Losungs- 
starkeii bereitet. 

I 
20 '1 : 3 :  5 :  2 

Fp. 74O 

. .. . . . .  

I 
24 11 :4 :2 :5  

Fp. 79O 
! n  

5 Minuten und nach 60 Minuten. aus den einzelnen 
Schalchen, die wahrend des Versuches stets zu- 
gedeckt gehalten wurden, niit eiiier Platinose eine 
&e entnoninien und in sterile Fleischbriihe uber- 
tragtn. Durch mehrtagige Heobachtung der lelzteren 
irn Brutschranlr bci 370 wurde festgestcllt, ob die 
Keime in den einzelnen Abimpfproben abgetotet 
oder am Leben waren. Dieses hier benutzte E n d - 
r e r f a  h r e n gibt dariiber .4uskunft, durch welche 
Starke der Losungen in den eiiizelneu Einwirkungs- 
zeiten saintliclic Keime abgetotet werden, und is1 
zuverlassiger, als wenn nian versucht, durch Ab- 
Ghlen der lebenden Keinie zu bestimmtcn Zeit- 
punkten den Verlauf der abtotenden Wirkung zu 
verfolgen. 

Die E r g c b n i s 6 e der einzelnen Desinfek- 
tionsversuche wurden zunachst in deii fur derartige 
Zwecke iiblichen Tabellen aufgezeichnet. T a - 
b e  1 1  e 2 ist ein Ausschnitt aus einer derartigen 
'Tabelle. In der init ,.Vdg" (Geuichtsverciiinnung) 
bezeichneten Spalte ist angegeben, in wieviel 
Kubiltzentimeter 1,ijsungsmittel ein Gramm des 
Praparates geliist ist. Die +-Zeichen bedeuten, 
daB die Bakterien bei der Abimpfung noch am 
Leben waren, die - -Zeirlien, daB sie abgctotc! 
waren. 

Fur die cndgiiltigc Darstellung der Versuchs- 
ergebnisse haben wir. uiii Raum zu sparen, aus 
den urspriinglichen Tabellen nur jeweils diejenigen 
Gewichtsverdiinnungeii der einzelnen Desinfek. 
t ionslosungen herausgenoninien, bei denen die 
Rakterien gerade noch am Ixben blieben, und die- 
jenigen, bei denen sie eben abgetotet wurden. 
Diese auflerdein auf den M o 1 a r g e h a 1 t uin- 
gerechneten Verduniiuiigsrahlen haben wir in den 
folgendcn T a b e l l e n  3 u n d  4 in den beiden 
Spalten L (Lebcnd) und T (Tot) aufgefiihrt. Da- 
durch sind jeweils die beiden V e r d ii n n u n g s - 

w e r t e  angegeben, z w i s c h e n  d e n e n  d i e j c n i g e  V e r -  
d i i n n u n g l i e g t , d i e  e i g e n t l i c h z u r  A b t o t u n g d e r  
K e i m e  e r f o r d e r l i c h  i s t .  Die W c r t e d e r  G e w i c h t s -  
r e r d i i n n u n g e n  haben uir deshalb in diejenigen dcr 
ni o 1 a r e n V e r d ii n n II n g e n unigercchnet, weil es nur niit  
Hilfe der letzteren moglich is4 die verschiedene Wirksanikeit 
der einzelnen Verbindungen unter chemischen Gesichtspunkten 
zu vcrgleichen. Hierbei bedeutet molare Yerdunnung den U I I I -  

gekehrten Wert des Molargehaltes, d. h. die Anzahl Liter Losung, 
i u  der eiii Mol der gelosten Verbiiidung enthalten ist. 

I n  den Tabellen 3 und 4 haben wir auch in einer beson. 
deren Spalte die sogenannten D e s  i n f  e k t i o n 6  w i  r k u n  g 9 

g r a d c (D.W.G.) nngefiihrt. Sie geben an, uni wieviel starker 
die einzelnen Praparate bei gleicher Einwirkungszcit wirkeii 
als Phenol. Diese werden folgeiidcrniaflen berechnet : Die 
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92 

314 

603 

496 
.. 

61 

157 

503 

372 

783 

201 

372 

391 

100 

248 

T a b e l l e  3. 
Keimtotende Wirliung der isomeren Xylenole und Halogen- 

xylenole auf 13aclcrium coli in wgi3riger Aufschwemmung. 
(Die Zshlen in den L- und T-Spalten bcdeufen molare Verdiinnungen.) 

T a b e l l e  2. 
(husschnitt nus einer Versuchstabelle.) 

Keinitotende Wirkung von Xylenol (1 : 3 : 4) und dessen Moiio- 
hnlogenderivaten (1 : 3 : 4 : 5) auf Bact. coli in Aufschwemmung 

in1 Vcrgleich init Phenol. 
(Die Zzhlen in der Spallc ,,Vdg." bedcuten Gdwichtsverdtinnungen.) 

_-. - 
Versuchszeilen 

5 Minuten j 60 Minuten 
Praparat I Vdg. 1- - -  1 - 7  

Ergebnis Ergebnis 

- -  I 
- .  

Versuchstemperatur 20" 
.. ~ -- 

I I 250 I 1- + 

. .  

Zimmertemperatur 
(20 -23') 

Phenol 
. 

60 Minuten 
~ . . . - _- . - 
L r r  D.W.G. 

5 Minuten 

L T D.W.G 

11.8 9.4 1 18.8 16,s 1 
... . 

183 I 122 I 7,4 

770 470 e8,4 i 
503 i 402 I 24,4 

620 ~ 496 30.1 

-. 

3,e 

16.6 

6,4 

26.4 

6.5 
16.6 

21.4 

26.4 

8.5 

49.9 

16.0 

19,8 

6.5 
16.6 

53.4 
39.6 

7.8 

3313 
10,7 

26.4 

0.7 

41.6 

10.7 

28.4 

. -_ 

- 

Xylenol 1 :  2 

IIIg'\CH:3 
CH3 

\/OH 
Phenol 

200 + 
155 + + . .. . . 

Phenol 

Xylenol 1 : 3 : 4 

CH3 
/\ 

\ P H 3  
OH 

150 f 

- r  - 125 
100 I 

3000 ' 4- + 
2000 . t- -t 
1500 4- -t 
1000 + 
750 I 

500 I 

153 122 

390 I 313 

i94 I 496 
jo3 i 402 

122 I 92 

I 

565 1174 

301 251 

558 372 

244 I 122 

990 i 744 

122 I 92 

313 157 

802 : 603 

.. . - . 

i70 470 

802 603 

794 I 496 
. .  

305 244 

175 1 783 

603 i 402 

i 9 4  I 496 

. . . . - . . . . - . . ... - - - 

7.4 

19,o 

24.4 

30.1 

Xylenol 1 : 3 : 4 

CH3 
/\ 

\ P H 3  
OH I x  Xylenol 1 : 3 : 2 

/\OH 
CI CH3 

5.5 

71,l 

15.2 

22.6 

CI-Xylenol 1 : 3 : 4 : 5 3000 
2000 
1500 
1000 
750 
500 

+ I +  
I t 

7.4 

O S  
36.6 

f i , 1  

5,5 

. . 

m.5 
36.6 

30.1 

10.8 

47-4 

24.4 

30.1 

.. . 

I X  Xylenol 1 : 3 : 4 

CI 
Rr-Xyleool 1 : 3 : 4 : 5 

P U  

5000 1 + 3- 
4- 

I...- 
4000 + 
3000 ~ 

2500 
2000 

c 
.- 

1500 I I _  

HI~( /CH,  Br 

OH J 
" l l 3  

,A 
Xylenol 1 : 3  

?;Ig 
H 0, ,C H 9 

: 5  X 

c1 

Hr 

J 
J-Xylenol 1 : 3 : 4 : 5 4000 

3000 
2500 
2000 
1500 
1000 

1 
I -- - 

Xylenol 1 : 4 : 2  I x 
J\+, 

OH 
I 

CI CH3 
/\.OH 

molaren Verdun~iungen der Losung der untersuchten Praparatc. 
die gerade zur Ablotung der Bakterien in der bestirnmten Zeil 
erforderlich sind, also in unserer Anordnung die Zahlen in der 
T-Spalte, werden geteilt durch die entsprechenden niolaren Ver- 
dunnuiigszahlen der die gleiche Wirkung ausiibenden Pheno!- 
liisung, die ebenfalls in der T-Spalte angefihrt sind. 

11. Ergebnisse der Desinfektionjver~uche. 
1 .  D e s i n f e k t i o n s v e r s u c h e  m i t  B a c t e r i u m  

c o l i .  
In der T a  b e 1  1 e 3 sind die Ergebnisse der mit 

B a c t e r i u m c o 1 i angestellten Versuche enthalten. 
Die D. W. G. - W e  r t e zeigen, wie verschiedenartig die 
einzelnen Praparate wirken. So schwanken bei einer 
Einwirkungszeit von 5 Min. die einzelnen Werte zwischen 
3,2 und S,4, iind bei 60 Min. Einwirkungszeit zwischen 
5,s und 71,l. Die Ergebnisse bestatigen die von Bech- 
hold sowie von Laubenheimer gemachten Beobachtungen, 
dnl3 die keimtotende Wirkung von Phenolen durch den 
Eintritt von Halogeuen gesteigert wird. 

Um die Ubersicht noch zu erhohen, haben wir die 
D. W. G.-Werte der sechs isomeren Xylenole und ihrer 
Halogenderivate in dem S c h a u b i 1 d A graphisch auf- 
getragen, und zwar getrenut fur die beiden Versuchs- 
zeiten 5 urid 60 Min. Aus dem Schaubilde A geht fol- 

gendes hervor: Die s e c h s  i s o m e r e n  X y l e n o l e  
u n t e r s c h e i d e n s i c h in ihrer keimtotenden Wir- 
kung gegen Bact. coli nur s e h r w e n i g , so daO man 
in diesem Falle von einem EinfluD der jeweiligen 
Stellung der Substituenten am Kerne auf die keim- 
totende Wirkung kaum sprechen kann. Die D. W. G.- 
Vl'erte schwanken bei einer Einwirkungszeit von 5 Min. 
nur  zwischen 3,8 und 9,7, bei 60 Min. nur zwischen 5,5 
und 14,8. Immerhin hat die hochsten Werte bei beiden 
Versuchszeiten das Xylenol 1 : 4 : 2. 

Rei den C h 1 o r d e r i v a t  e n fiuden wir die stark- 
sten Wirkungeu. Die D. W. G.-Werte liegen fur 5 Min. 
zwischen 16,6 und 49,4 und fur 60 Min. zwischen 9,5 
und 71,1, weisen also im Gegensatz zu denen der Xyle- 
nole selbst grol3e Schwankungen auf. Am besten wirken 
die Chlorderivate des Xylenols 1 : 3 : 2 (D. W. G. 49,9 
und 71,l) und des Xylenols 1 : 4  : 2 (D. W. G. 41,6 
und 474). 

Die B r o m d e r i v a t e  b l e i b e n  in ihrer keim- 
totenden Wirkung meist h i n t e r den C h 1 o r d e r i - 
v a t  e n z u r u c k und weiseu wie diese innerhalb der 
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S c h a u b i l d  A. 
Keimtotende Wirkung auf Bact. coli 

in waBriger Aufschwemmung. 

8.5 

*-- 

287 

402 

sechs Isomeren be- 
trachtliche Schwan- 
kungen auf. Ihre 
D. W. G.-Werte fiir 
5 Min. liegen zwi- 
schen 6,4 und 5 3 4  
und bei 60 Min. 
zwischen 15,2 und 
36,6. Hier wirken 
aber gerade die 
Derivate der Xyle- 
nole I : 3  : 2  und 
1 : 4 : 2, die bei den 
Chlorderivaten die 
wirksanisten waren, 

verhal tnismai3ig 
schlecht. Am wirk- 
samsten zeigte sich 
das Bromderivat des 
Xylenols 1 : 3 : 1, 
das wiederum bei 
den Chlorderivaten 
mit die geringste 
Wirkung hatte. 

Die J o d d e r i - 
v a t  e sind im all- 
geineinen e t w a s 

235 

201 

w e n i g e r  w i r k s a m  a l s  d i e  C h l o r d e r i v a t e ,  
aber w i r k s a m e r  a l s  d i e  B r o n i d e r i v a t e .  Ihre 
D. W. G.-Werte schwanken fur  5 Min. zwischen 19,s und 
39,6 und fur 60 Min. zwischen 22,5 und 45,l. Der Ein- 
flui3 der Stellung bei den sechs isomeren Jodderivaten 
ist meist ahnlich derjenigen der isomeren Bromderivate. 
Die niedrigsten D. W. G.-Werte hat die Jodverbindung 
des Xylenols 1 :3  :2,  die hochsten, wie bei den Brom- 
derivaten, das Derivat des Xylenols 1 : 3 : 4. 

Um die Ubersicht iiber die Ergebnisse noch anschau- 
licher zu gestalten, haben wir in dem S c h a u b i 1 d e B 

S c h a u b i l d  B. 
Starkste und schwachste keimtotende Wirkungen der sechs 
isomeren Xylenole und ihrer Monohnlogenderivate auf Bact. coli 

in waBriger Aufschwemniung. 

5 Mihuten 60Minuten Is 
. f '  

723 72 4 r3. 73.4 73: fu .. 72 82:4 19: ~3:4 1:3: pb.2 

'70 

jeweils die hochsten und niedrigsten D. W. G.-Werte der 
sechs isomeren Xylenole und ihrer Monohaloyenderivate 
fur die Versuchszeiten von 5 und 60 Min. zusammen- 
gestellt. Dabei zeigt sich deutlich, daf3 die Xylenole 
selbst die niedrigste keimtotende Wirkung besitzen. Von 
den H a 1 o g e n d e r i v a t e n entfalten bei einer Ein- 
wirkungszeit von 5 Min. in drei Fallen die C h 1 o r d e r i - 
v a t e die hochste keimtotende Wirkung. Zweimal, bei 
den Xylenolen 1 : 2  : 3 und 1 : 2  :4 ,  steht das Jodderivat 
an der Spitze, einrnal schlieMich, namlich bei dem 

sich dreimal die Jodderivate ain wirksamsten, zweinial, 
bei den Xylenolen 1 : 3 : 2 und 1 : 4 : '2, die Chlorderivate 
und einmal, bei dem Xylenol 1 : 3 : 5, das Rroniderivat. 
2. B a  c i 1 1  u s  
t y p h i  u n d  S t a p h y l o c o c c u s  p y o g e i i e s  

a u r e us .  
Die beiden Xylenole 1 : 3 : 2 und 1 : 4  :2 ,  deren 

Chlorderivate sich gegeniiber Bact. coli am besten be- 
wahrten, haberi wir niit ihren Halogenderivaten aut3er- 
dein auf ihre keimtotende Wirkung gegeniiber B a C. 
t y p h i  und S t a p h y l o c .  p y o g .  a u r ,  gepriift. Die 
Ergebnisse dieser Versuchsreihen sind in T a b e 1 1 e 4 
zusammengestellt. Sowohl gegeniiber Bac. typhi wie 
auch Staphyloc. pyog. aur. erwiesen sich die Derivate 
des Xylenols 1 : 1 : 2  erheblich wirksamer als die des 
Xylenols 1 : 3 :2 .  Bei Ract. coli war das Verhalten ge- 
rade umgekehrt. 

Von den Halogenderivaten des Xylenols 1 : 3 : 2 
zeigten die Chlor- und Jodderivate fast die gleiche Wirk- 
samkeit, wobei sich das Chlorderivat etwas iiberlegeii 
envies. I3ei dem Xylenol 1 : 4  :'2 dagegen steht das 
Jodderivat allein an der Spitze. 

Die D. W. G.-Werte betragen bei dem Chlorxylenol 
1 : 3 : 2 gegeniiber Bac. typhi 33,3 und 25,0, gegeniiber 
Staphyloc. pyog. aur. 25,O und 14,3. Die D. W. G.-Werte 

T a b e l l e  4 .  
Keimtotende Wirkung der Xylenole 1 : 3 : I !  und 1 : -1 : 2 UI) 1 
ihrer Hnlogenderivate auf Bacillus typhi und Stnphylococc. pyo7 

Bur. in waf3rigen Aufschwenimungen. 

D e s i n f e k t i o n s v e r s  u c h e in i t  

(Die Zahlen in den I.- und T Snalten hedtbctcn molare Vrrdimnungcn.) 
. . 

Zimmerternperatur 
(20- 210) 

Phenol 

J 
.. - . -. 

Xylenol 1 : 4 : 2  x 
~ CI 4:"" i ~ Br 

CH3 

CH3 I J  

Phenol 

_. . 

Xylenol 1 : 4 : 2  I x 

Xylenol 1.: 3 : 4, zeigt sich das Bromderivat am wirk- 
samsten. Bei einer Einwirkungszeit von 60 Min. zeigen 

c1 
Br 

J 

_ _  . . -. . -. .. . . . . . .. 

5 Minuten 60 Minuten 

Bacillus typhi in waUriger 
Aufscha emmung 

I 
14,8! 11,81 1 

99 73 I 6,2 
4 i O  391 33,s 
20 1 

218 

91 

251 

402 

488 

- 

161 

186 

61 

939 

20 1 

240 

- 

13,7 
15,8 

5.2 

79.9 
17.1 
1G,6 

244 

626 

402 

6 2  0 

183 

!34U 

603 

!480 - 
Staphylococc. pyog. aur. in waBrigcr 

Aufschwemmung 

11,Bj 9.4; 1 I 18,8 16.61 1 

186 124 ' 13,2 
~ 

49 I 37 3,9 

626 ' 470 49,9 

603 ' 402 42.8 

992 1 744 I 78,l 

5.9 
14,s 

12.2 
11,3 

3.7 
76,l 
73,s 
113.0 

._ 
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des entsprechenden Jodderivates sind bei Bac. typhi 15,8 
und 26,4, bei Staphyloc. pyog. aur. 13,2 und 11,3. 

Das Chlorderivat des Xylenols 1 :4 : 2  zeigt noch 
eine viel starkere Wirkung. Gegenuber Bac. typhi er- 
reicht es D. W. G.-Werte von 79,9 und 104,0, gegenuber 
Staphyloc. pyog. aur. solche von 49,9 und 76,l. Diese 
Werte werden noch von denen des Jodderivates uber- 
troffen, die bei Bac. typhi 105,O und 105.,0 und gegen- 
iiber Staphyloc. pyog. aur. 79,l und 113,O betragen. Die 
Rromderivate zeigen die geringste keimschadigende Wir- 
kung dieser Halogenderivate und sind manchmal nicht 
viel wirksamer als die entsprechende Xylenole selbst. 

Auch hier haben wir zur Erhohung der Anschau- 
lichkeit die D. W. G.-Werte in dem S c h  a u b i  1 d e C 

S c h a u b i l d  C. 
Keinitotende Wirkung der Xylenole 1 : 3 : 2 und 1 : 4 : 2 untl 
ihrer Monohalogenderivate auf Bact. coli, Bac. typhi und 

Staphyloc. pyog. aur. in wai3rigen Aufschwemmungen. 

1 

I 

pyo-si W N S  

graphisch dargestellt und in diesem zum Vergleich auch 
noch die gegen Bacterium coli erzielten Ergebnisse be- 
rucksichtigt. 

Die verschiedenen Einfliisse auf die keimtotende 
W-irkung treten hier deutlich hervor. 

Zunachst zeigt sich die v e r s c h i e d e n e E m p - 
f i n d l i c h k e i t  der drei g e p r u f t e n  B a k t e r i e n -  
a r t e n : Bacterium coli, Bacillus typhi und Staphylo- 
coccus pyogenes aureus, weniger gegenuber den Xyle- 
r!olen selbst, als besonders gegenuber den einzelnen 
Halogenderivaten. Ferner macht sich der Einflua der 
S t e l l u n g s i s o m e r i e  bei den Xylenolen 1 : 3  : 2  und 
1 : 4 : 2 sehr deutlich bemerkbar. Wahrend die Deri- 
vate des Xylenols 1 : 3  : 2  diejenigen des Xylenols 
1 : 4 : 2 in ihrer Wirksamkeit gegenuber Bact. coli etwas 
iihertreffen, wirken sie gegenuber Bac. typhi und 
Staphyloc. pyog. aur. erheblich schlechter. 

Auflerdeni macht sich der EinfluB der E i g e n a r t 
d e r  d r e i  H a l o g e n e  bemerkbar. Bei den Deri- 
vaten des Xylenols 1 : 3 : 2 ist fast durchweg das Chlor- 

derivat an1 wirksamsten. Bei den Derivaten des Xyle- 
nols 1 : 4 : 2 dagegen ist nur gegen Bact. coli das Chlor- 
derivat an der Spitze, gegen Bac. typhi und Staphyloc. 
pyog. aur. jedoch ist das Jodderivat von der starksten 
Wirkung. Das Bromderivat steht uberall an dritter 
Stelle, wie dies auch bei den Derivaten des Xylenols 
1 : 3 : 2 der Fall ist. 

Z u s a m m e n  f a s s u n g. 
Die E r g e b n i s s e der ausgefuhrten Versuche 

lassen sich kurz folgendermaflen zusammenfassen: 
Die sechs isomeren Xylenole und ihre achtzehn 

untersuchten Monohalogenderivate zeigen in ihrer keim- 
totenden Wirkung gewisse Gesetzmafligkeiten, die sich 
auf verschiedene Einflusse zuruckfuhren lassen. 

Die sechs X y l e n o l e  s e l b s t  u n t e r s c h e i -  
d e n s i c h in ihrer keimtotenden Wirkung gegenuber 
den untersuchten drei Bakterienarten Bacterium coli, 
Staphylococcus pyogenes aureus und Bacillus typhi nur 
s e h r u n w e s e n t 1 i c h ; immerhin wirkt das Xylenol 
1 : 4 : 2 am starksten. 

Macht sich also d e r  E i n f l u B  d e r  S t e l l u n g s -  
i s  o m e r i e auf die keimtotende Wirkung bei den Xyle- 
colen selbst kaum bemerkbar, so t r i  t t e r  b e i  d e n  
H a l o g e n d e r i v a t e n  u m  s o  s t a r k e r  h e r v o r ,  
und zwar in der Weise, dafl gegenuber Bact. coli von den 
Chlorderivaten die der Xylenole 1 : 3 : 2 und 1 : 4 : 2, von 
den Brom, und Jodderivaten die des Xylenols 1 : 3 : 4 am 
wirksamsten waren, wahrend die Bromderivate, wie auch 
die Jodderivate des Xylenols 1 : 3 : 2 durchweg die ge- 
ringste Wirkung hatten. Es zeigt sich also die eigenartige 
Tatsache, daB der steigernde EinfluB, den der Eintritt von 
Halogerien in den Benzolkern auf die keimtotende Wir- 
kung der Xylenole ausubt, je nach der E i g e n a r t  d e r 
e i n z e l n e n  H a l o g e n e  und der S t e l l u n g  d e r  
X y l e n o l g r u p p e n  v e r s c h i e d e n  ist. Die Stel- 
lungsisomerien (1 : 3 : 2 und 1 : 4 : 2), die beim Eintritt 
von Chlor sich am gunstigsten erwiesen, zeigten sich 
beim Eintritt von Brom und Jod als wenig oder gar nicht 
giinstig. Dagegen erwies sich die fur den Eintritt von 
Brom und Jod gunstigste Isomeriestellung 1 : 3 : 4 
wiederum ungunstig fur den Eintritt von Chlor. 

Unabhangig von der Stellungsisomerie und der 
Eigenart der Halogene machte sich bei der keimtotenden 
Wirkung noch die v e r s c h i e d e n e  E m p f i n d l i c h -  
k e i t d e r e i t i  z e 1 n e n B a k t e r i e n  a r t  e n  bemerk- 
bar. Die Derivate der Xylenole 1 : 3 : 2 und 1 : 4 : 2 
zeigten in ihrer Wirkung gegen Bact. coli bei geringer 
Oberlegenheit der Verbindungen 1 : 3 : 2 keine wesent- 
lichen Unterschiede, gegen Bact. typhi und Staphyloc. 
pyog. aur. waren jedoch die Derivate des Xylenols 
1 : 4 : 2 denen des Xylenols 1 : 3 : 2 bedeutend uber- 
legen. Eine Ausnahme bildet nur das Bromderivat des 
Xylenols 1 :4 : 2, das gegenuber Bac. typhi nicht viel 
starker wirkt als das entsprechende Derivat des Xylenols 
1 : 3  :2 .  
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