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die reaktive Partikel darstellt. Ein Vergleich der Oxyda-
tionsgeschwindigkeit von o-Phenylendiamin mit der Ge-
schwindigkeit der gleichfalls durch CuPTS katalysierten
Disproportionierung von H,0, zeigt, dass beide von der
gleichen Grossenordnung sind, und macht daher einen
Radikalmechanismus (7)-(9) mit gemeinsamem geschwin-
digkeitsbestimmendem Schritt (7)2! wahrscheinlich.

CullPTS - H,0, —~ CulIPTS*++ OH-+ OH  (7)
OH + ArNH, —~ ArNH + H,0 (8)
CullIPTS* + ArNH, — ArNH + Hf + CullPTS (9

Unsere Reaktion kann daher bis zu einem gewissen Grade
als Modell fiir die 7z vivo stattfindenden Schadenreaktio-
nen angesehen werden.

In diesem Oxydationsmechanismus (7)—(9) kann nun
1-Hydrazinophtalazin (RNHNH,), dessen ausserordent-
liche Redoxempfindlichkeit demonstriert worden ist??, als
Radikalfinger (3) oder als kompetitiver Inhibitor {10) ein-

CulllPTS+ 4+ RNHNH, — CullPTS 4 HY 4+ RNHNH

(10)
greifen oder es kann die durch Bildung von ArNH begon-
nene Oxydation unter gleichzeitiger Radikalfingerwir-
kung riickgingig gemacht werden (11) (12). 1-Hydra-

ArNH + RNHNH, —~ ArNH, + RNHNH  (11)
RNHNH + OH - RH+ H,0+ N, (12)

zinophtalazin hat iiberdies, wie an den Verdnderungen des
CuPTS-Spektrums?? festgestellt werden kann, die Féhig-
keit, mit dem Katalysator CuPTS Ladungstransferkom-
plexe zu bilden. Miéglicherweise wird dadurch (10) kine-
tisch begiinstigt.

Die auf Grund der oben beschriebenen Reaktionsmog-
lichkeiten zu erwartende Hemmwirkung von 1-Hydra-
zinophtalazin konnte experimentell bestédtigt werden. In
Figur 1 (Kurve a) ist der Verlauf der Oxydation von
o-Phenylendiamin (3,12 - 10-*M) mit H,0, (2,5 - 10-31J)
in Gegenwart von CuPTS (3,12-10-*M) in Imidazol-
puffer (0,05M) bei pH 6,5 und 25°, gemessen an der Zu-
nahme von E,;, dargestellt. Ein Zusatz von Hydrazin
(3,12 - 10-4) bewirkt eine ca. 50%ige Hemmung der Re-
aktion (Kurve b), wiahrend 1-Hydrazinophtalazin, in der
gleichen Konzentration zugesetzt, die Reaktion praktisch
vollstindig hemmt (Kurve c).

Wird die Verbindung in geringerer Konzentration zu-
gesetzt, so ergibt sich der in Figur 2 dargestelite Reak-
tionsverlauf (Kurve a: kein Hemmstoif, Kurve b:
6,25+ 10-83, Kurve c¢: 1,25 - 10-*M). Die Hemmung ist
fiir eine gewisse begrenzte Dauer, die angendhert der
Menge des zugesetzten Inhibitors proportional ist, prak-
tisch vollstindig. Die Linge dieser Induktionsperiode
deckt sich mit der Zeit, die in der ungehemmten Reaktion
(Kurve a) benétigt wird, um eine dquivalente Menge o-
Phenylendiamin zu oxydieren®2. Das bedeutet, dass 1-
Hydrazinophtalazin infolge erhéhter Oxydationsempfind-
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lichkeit in dem Sinn stéchiometrisch in das Geschehen ein-

. zugreifen vermag, als die Oxydation von o-Phenylen-

diamin iiberhaupt erst eintritt, wenn der gesamte Hemm-
stoff verbraucht ist. Eine solche Hemmung ist nur méglich,
wenn das Geschwindigkeitsverhdltnis zwischen (10) und
(9) gross ist, was auf Grund der oben erwidhnten Beobach-
tungen iiber die Oxydation der Hydrazinogruppe in 1-
Hydrazinophtalazin? erwartet werden kann. Aus den
vorliegenden Versuchen ldsst sich somit der Schluss
ziechen, dass fiir die i»n vivo beobachtete Schutzwirkung
oxydationskinetische Faktoren entscheidend sind 23,
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Summary. Possible mechanisms for the action of radia-
tion damage inhibiting substances, especially 1-hydra-
zinophtalazine, are discussed. From experiments, designed
for simulation of radiated aqueous systems, it can be con-
cluded that this inhibiting action is caused by the special
redox-kinetic behaviour of the compound towards strong
oxidizing agents.

S. Farras und H. ERLENMEYER

Institut fity anovganische Chemie, Universitit Basel
(Schweiz), 6. Mai 7963.

21 Andere Autoren, z.B. B. Kirson, Bull. Soc. chim. France 1954,
157, postulieren fiir die durch Cu?+ und Cull-Komplexe kataly-
sierte Disproportionierung von H,0, eine Reaktionsfolge, dic
durch die Redoxreaktion Cu?t + H,0, -~ Cu* + HO, + H* ein-
geleitet wird.

22 Die Beobachtung deckt sich mit dem in den Gleichungen (7) bis
{9) vorgeschlagenen Mechanismus insofern, als danach wiederum
(7) als geschwindigkeitsbestimmender Schritt angesehen werden
muss,

23 Dem Schweizerischen Nationalfonds (KAW-Projekt A 104)
danken wir fiir die gewihrte Unterstiitzung. Fiir die freundliche
Uberlassung von 1-Hydrazinophtalazin sei hier der CIBA-Aktien-
gesellschaft bestens gedankt. Friulein L. Grar danken wir fiir die
Ausfithrung der spektrophotometrischen Versuche.

Fiyst Imtevnational Summer Course 1963 :

First week: The lysosomes. Prof. A. M. DaLcg (Belgium),
Proi. C. pE DUVE (Belgium and U.S.A.). Second week:
Yolk and pigment. Prof. B. I. BaLiNskY (S.A.), Prof. J.
RunNsTROEM (Sweden). Third week: The ribosomes.
Prof. J. BracHET (Belgium), Dr. T. HurLTiN (Sweden).
Fourth week: The mitochondria. Dr. G. E. PALADE
(U.S.A)), Prof. E. J. Boerr (U.S.A)).

For application forms write to Prof. G. REVERBERI,
Istituto di Zoologia, Universita di Palermo, via Archirafi
18, Palermo (Italy).



