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In der Sitzuiig wurde y o n  IIrn. 11. S i n i o n  is folgender Vortrag 
gehalten : 

Ii .  S i rn o n i 5 :  Auihaii und Abbau yon Chromonen. 

Der Vorsitzende : 
H. W i c h e l h a u s .  

I k r  Schriftfhbrer: 
F. M y  l i u  5. 

Mitteilungen. 
98. Gertrud Woker:  Die Theorie der Beneidin-Oxydation 

in ihrer Bedeutung fur Peroxydase-Untersuchungen. 
Bemerkungen zu der gleichnamigen Mitteilung von Hrn. 

Mad el un g. 
(Eingegangen aiii 21. Mlirz 191i.) 

I m  I .  Heft des Jahrgnnges 1917 dieser Rerichte hat Hr. M a d e -  
] l i n g  zu meiner Mitteilung') uber den im Titel erwahnten Gegenstand 
einige Bemerkungen veroffentlicht, die ich rnir gestatte, i m  PolgendeD, 
in  Diskussion zu ziehen. 

Wenn rnir Hr. M a d e l u n g  Z u n i  Voraurf mncht, da13 ich auf 
seine Arbeit uber den Cheniisrnns der Perosydsse-Reaktion des Rlut- 
iarbstoffes ') nur eingegangen sei, um niich gegen einen Nebenbefund 
zu wenden, so miiB ich ausdrlcklich betonen, daQ es mir vollstandig 
fern gelegen hat, damit etwa die Verdienste des IIrn. M a d e l u n g  um 
das in Frage stehende Gebiet irgendwie zii verkleineru. Ich hatte 
selbst gewiinscht, tlalj nicht zufallig der einzige Punkt, der mich der  
- 

1) B. 49, 2319 [1916]. H. 71, 20-1 [1911]. 



Natur der Sache nach in Beriihrung mit der erwtlhnten Arbeit 
brachte, eben jener Nebenbefund gewesen ware. Denn zu diesem 
muate ich kritisch Stellung nehmen, d a  die damalige Annahme von 
Hrn. M a d e l u n g ,  daB stark blau gefarbte hob-chinoide Imonium- 
salze des Benzidins existieren, im Gegensatz zu der Auffassung von 
M ' i l l s t a t t e r ,  K e h r m a n n ,  S c h l e n k  und K n o r r  steht, daB es sich 
bei den hierhergehorigen blauen Farbsalzen um partiell-chinoide Ver- 
bindungen handelt, und auf diese letztere Auffassung grundeten sich 
ja meine samtlichen weiteren Schliisse. D a  nunmehr Hr. M a d e -  
l u n g  selbst fiir seine Befunde eine nirri-chinoide Struktur der i n  
Frage kommenden Verbindungen nicht mehr von der Hand weist, 
so fallt alles, was mich zu dieser kritischen Stellungnahme veranlaRt 
,bat, dahin. Der  prinzipiellen Obereinstimmung gegenuber ist es von 
nebensachlicher Bedeutung, wie man im besonderen den ProzeB auffaBt, 
der  zur Bildung des meri-Chinoides fuhrt, ob man also der von 
.hl ad el  u n g erwlhnten, von M. hl. R i c h t e r  vertretenen Deutungs- 
weise zuneigt, oder ob mau ein Reaktionsscbema ahnlich dem von mir 
aufgestellten mnehmen will. M'enn es mir auch i n  meiner Arbeit 
lediglich darauf ankam, auf eine Moglichkeit himuweisen, um den er- 
wahnten Befund von h l a d e l  u n g  irn Sinne der W i l l s t a t t e r - K e h r . -  
mannschen  Auffassungsweise zu deuten, so scbeinen mir doch die 
Grunde von Hrn. M a d e l u n g  gegen den von inir ins Auge gefaBten Re- 
aktionsmechanismus nicht uberzeugend zu sein. Die Mtiglichkeit f i r  die 
Bildung eines Halogenimins besteht unter allen Umstanden, unabhan- 
gig davon, wie die Auffassung von IJrn. P i c c a r d  uber den Modus 
der  Substitution gewesen sein mag. 

Auch die weiteren Einwande sind mir nicht recht klar. Einer- 
seits gibt IIr. M a d e l u n g  an,  daB er  selbst gezeigt habe, daB *Di- 
phenochinon-halogenimine mit iiberschiissigem Benzidin unter Bildung 
des  entsprechenden halb - chinoiden Imoniumsalzes reagierena, und 
andererseits halt er  es fur unwahrscheinlich, SdaB zwei Verbindungen 
yon so yerschiedenem Energiegehalt wie Benzidin und Diphenochinon- 
halogenimiu mit einander vereinigt sein konnen, ohne daB irgend ein 
Energieausgleich zwischen den beiden Teilen der entstehenden Doppel- 
verbindung eintr8te.c 

Wenn Hr. M a d e l u n g ,  solche Verbindungen dargestellt hat, so 
bat er  daniit doch selbst ihre Existenzfahigkeit bewiesen, und wenn 
e r  annimmt, daB sie ein hohes MaB YOU Selbstzersetzlichkeit besit- 
zen, SO durfte dies doch dem tatalchlichen Verhaiten der meisten par- 
tiell-chinoiden Verbindungen njcht allzufern liegen. Gesetzt den Fall, 
man wiirde sich auE den Boden der von Hrn. M a d e l u n g  vertretenen 
Anffassung stellen, so ware immerhin fiir die Geschwindigkeit des 



nEnergieausgleichs z wischen den beiden Teilen der eutstehenden Dop- 
pelverbindunga keine zeitliche Schranke gesetzt. Derselbe konnte 
rasch oder Iangeam erfolgen, und es w i r e  xu& i n  Betracht zu ziehen, 
daB durch intramolekulare Hemmungen irgend welcher Art ein sol- 
cher im iibrigen hypothetischer Energieaiisgleich hintangehalten wer- 
den kann. Doch mochte ich es iiberhaupt bezweifeln, dafi eine Ver- 
kniipfung von strukturellen und energetischen Momenten z u r  I<larung 
in diesem Gebiete beizutragec vermag. Damit sol1 jedoch nicht gesagt 
sein, da13 nicbt spekulativer veranlagte Kopfe als der meinige sich ir- 
gend etwas unter einem Produkt vorzustellen verrntigen, von dem Hr. 
M a d e l u n g  augibt, daB es in energetischer Hinsicht nnicht einer ech- 
Wn chinoiden Verbindunga entspreche, yahrend daliir Dmtiglicher- 
weise vom rein strukturellen Standpankt aus betrachtet, die holo- 
chinoide Formulierung die richtigste sein kann insofern, als vielleicht 
(was €Ir. M a d e l u n g  fiir wahrscheinlich halt) jedes Jodatoni zu einem 
Stickstoflatom i u  niichster und von der aller iibrigen Jodatome zu den 
sugeordneten Stickstoffatomen uicht abweichender Affinitktsbeziehung 
steht.<c 

Was nun die Deutuug der von mir erwahnten Ergebnisse der in 
P f l u g e r s  Archiv demnachst erscheinenden Brbeiten des Hrn. Dr. med. 
e t  med. vet. I i j i j l l e r f e l d t  betrifft, so waren diese Ergebnisse nach Hrn. 
M a d e l u n g  eine Folge der ja auch von rnir selbst in weitestem Um- 
fang in Rechnung gezogenen hydrolytischen Spaltung der Benzidinsalze. 
E e r b e i  wird von Hrn. M n d e l  u n g  znerst die Benzidinbase, dann 
auch das basische .Benzidin-chlorhydrat als das aktive Benzidin be- 
trachtet. Hiergegeii sprechen n u n  aber die folgenden Tatsachen : 

Um die Benzidinbase kann es sich bei den bescbriebenen aktiven 
Produkten nicht b a n d ~ l n ,  d a  diese urn ungefkhr 220° hoher schmelzen 
ais das freie Benzidin. Auch die vor dem Schmelzen einsetzende 
Schwarzung kann nicht durch eine Verunreinigung mit Benzidin ver- 
ursacht sein, d a  sie bei dem aktivsten Produkt erst bei 160' (also ca. 
40° hoher als der Benzidin-Schmelzpunkt) eben beginnt. I n  einem Fall 
traten nllerdings an der Substanz Zersetzungserscheinnngcn schon bei 
117O auf, die ich auf eine Verunreinigung mit Benzidin zuriickgefiihrt 
babe'), aber sie waren von keiner Schwarzung begleitet, und das Pro- 
dukt .  war von relativ gerioger Aktivitat. Der  Gehalt a n  freier Ben- 
zidinbase vermochte demnach die Aktivitat des Prod.uktes nicht zu 
erhGhen, und dies spricht auch gegen die Bunahme von Hrn. h i a d e -  
l u n g ,  Ida13 irnrner nu r  der vollstandig hydrolytisch zerfallene Anteil 
eines (Benzidin-)Salzes an der  Reiktion teilnirnmta . . . , Hiergegen 

I) Vergl. die FulJnote ZII der Tabelle S. 2330 meiner Arheit. 
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spricht aber auch, da13 sich durch partielle Neutralisation der  Benzidin- 
base mittels Salzsaure (oder auch einer anderen Saure) die Aktivitat 
bis zu einem Maximum steigern lafit. 

Eher noch kiinnte man die zweite Deutungsart von Hru. M a d e -  
1 u n g akzeptieren , die allerdings in Widerspruch steht zu seiner 
eigeneo, soeben behandelten Annahme, da13 nur der v o l l s t a n d i g  
hydrolytisch gespaltene Benzidiuanteil der aktive sei. Die Vorstellung, 
d a 8  das  basische Benzidin-chlorhydrat die aktive Benzidinform repra- 
sentiere, wiirde uamentlich dem Optimum der Farbenaktivitat gerecht, 
welches Hr. Dr. K j 6  1 le  rf e I d  t bei der Wegneutralisation von 1 HC1 
aus dem Berzidin-dichlorh~drat feststellen kounte. Diese Theorie ver- 
sagt aber andererseits vollkommen fur die Erklarung einer von unserer 
Seite beim Benzidin festgestellten Tatsaclie, die sich mit Befunden 
deckt, die fruher scbon B a c h  bei eiuer Anzabl Chromogenen z u r  Er- 
kenntnis der Bedeutung von Substratbeeinflussungen bei Fermentreak- 
tionen gefuhrt haben ’). Es ist die Tatsache, da13 die schgdigende Wir- 
kung, welcbe Sauren sowohl wie Basen auf die Aktivitat des Benzi- 
dins auszuuben verniogen, durch Neutralisation v o r Zusatz der weite- 
ren Komponenten des Peroxydase-Systems, also auch v o r  Bi ld  u n g  
d e s  B e n z i d i n b l a u s  n u r  zum Teil wieder riickgsrigig gemrtcht wer- 
den kann. 

Zur Erklarung dieser Tatsache zugleich mit den fruher genannten 
(die sich ev. auch anderweitig deuten liefien), babe ich mich eben 
veranlaBt gesehen, in der aktiven Form I>oppelmolekiile des Benzidins 
anzunehnien, die das Ringsystem des Cbiuhydrons enthalten uud da- 
her besonders leicht der Oxydation verfallen, - Doppelmolekiile, die 
die Tendenz zeigen, durch Siiuren wie durch Easen eine katalytische 
Umlagerung in eine stereoisomere, wenig reaktionsfahige Form zu er- 
leiden. Die Annahme eines Leukochinbydrons (Dibenzidin-chlorhydrat) 
yon den erwiihnten Eigenschaften ergibt sich ohne weiterea aus meiner 
Cbinhydronforniel, die sich n u r  durch die Eiufuhrung der einen 
Doppelbindung zwischen den Stickstoffatomen von der dorch ein so 
umfangreiches Tatsachenmaterial gestiitzten Wi l l s t a t t e r s c h e n  Formu- 
lierung der Chinhydrone unterscheidet. Da13 Hr. & l a d e l u n g ,  der-  
doch die Assoziation der Benzidinmolekule fur  durchaus wahrscheinlicb 
halt, a n  den aus der  Fiinfwertigkeit des Stickstoffs sich ergebenden 
Folgerungen und dieser Fiinfwertigkeit selbst AnstoB nimmt, ist m i r  
unverstandlich, d a  e r  ja auch beim basischen Benzidin-chlorhydrat 
und dem Dichlorhydrat mit fiinfwertigem Stickstoff arbeitet und bei 

*) Siehe Punkt 3 meiner Zusammenfassung in der friiheren Arbeit aber 

. 

diesen Gegenstand. 



der  angefiihrten Assoziation der Benzidinmolekule doch. ebenfalls mit 
dieser Funfwertigkeit rechnen muB, wenn e r  nicbt die noch hypothe- 
tischere Vorstellung von Partialvalenzen vorziehen will. 

E s  hatte mich gefreut, wenn von Hrn. M a d e l u n g  fur die i n  
Frage konimenden Tatsachen eine einfachere Erklarung angegeben 
worden ware, als sie meine Vorstellung einer cis-iiuns-Tsomerie poly- 
rnerer Benzidine darstellt. Da dies aber uicht geschehen ist, so habe 
ich vorlaufig keinen Grund, irgend einen meiner Schliisse mit Ruck- 
sicht nuf die letzte Publikation von IIrn. M a d e l u n g  zu rnodifizieren. 
Dies hatte erst dann zu geschehen, wenn von mir selbst oder von 
anderer Seite der  wohl eher auf Molekulargewichtsbestimmunpen als 
auf UAnalysenc: gestiitzte Beweis erbracht wiiirde, daB unter den an- 
gegebenen Bedingungen keide polymeren Formen des Benzidins 
existenzfahig sind. 

Zurn SchluB sei mir gestattet, auf einige Punkte der Pulhote  7 
a u f  S. 105 der  Arbeit von Hrn. M a d e l u n g  eiozugehen. Hr. M a d e l u n g  
beruhrt hier die schon so oft und mit wechselndsten Ergebnissen dis- 
kutierte Frage iiber die Bedeutuug des Eisens und seiner Bindung 
fur die Peroxydnse-Reaktion des Hamoglobins. Da es Hrn. K j o l l e r -  
f e l d t  nicht moglich war, irgend eiu orgauisches Eisenprlparat auf- 
zufinden, mit Peroxydnse-Wirkungen von der GroBenordnung, wie sie 
das Hamoglobin besitzt, so ist er  hier wie iu einzelnen andern 
Punkteu zu &em entgegengesetzten SchlulJ gelangt wie Hr. M n d e -  
l u n g ;  d. h .  Hr. K j o l l e r f e l d t  betrachtet gewisse Gruppen des Per- 
oxydase-Alolekuls (und es gibt bekanntlich nach 13acIi nuch metall- 
freie Peroxydasen) nls Voraussetzung fur die Peroxytlanlageruug, die 
zu dem energisch wirkenden oxydativen Prinzipe fiihrt, entiprechend 
meiner in diesen Berichten eutwickelten Vorstelluug iiber das Zustande- 
kommen voo peroxydierend und Wasserstoffperosyd katalysierend 

wirkenden Aldehydperoxyden von der Form R .  CII<gkoH. 

Gegen diese letztere Annahme macht n u n  I-Ir. M ad  e l  u II g geltend, 
daB quantitative Differenzen irn Verbalten dieser Aldehyde und dem- 
jenigen der naturlichen Peroxydasen (inkl. Blutfarbstoff) bestehen. 
Wenn solche Differenzen bestehen wiirden, w l r e  es nicht wunderbar, 
denn es ist anzunehmen, daS die Tendenz, 1 3 2 0 9  anzulagern, bei deu 
Aldehyden in sehr verschiedenern MaBe ausgepriigt ist, und icli habe 
micb, uachdem gleich der erste auf Peroxydase-ModelleigenschaFteu 
gepriifte Aldehyd, der Forrnaldehyd, ein positives Resultat ergab, nicbt 
sonderlich bemuht, uoch starker wirkende Aldehyde aufzufinden. Die 
Organismen durften dagegen im Kampf unis Dasein usw. nur die 
wirkiingskr8ftigsten herangezogen haben. Doch abgesehen davon, da13 
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ein solcher Einwand nicht stichbaltig ware, besitzt der Formaldehyd, 
wenn er nicht allzusehr mit Arneisensiiure verunreinigt ist, starke 
peroxydierende FiEhigkeiten, die diese Reaktion zii einer den besten 
Forrnaldebyd- und Wasserstoffperoxyd-Nachweisrnethoden an Ernpfind- 
lichkeit kaurn nachstehenden gestalten. Es ist daher nicbt richtig, 
wenn Hr. Madelur rg  sagt, dafi die Reaktion in verdunnter wiiBriger 
Liisung nicht stattlinde; das kann our dann der Fall seio, a e n n  rnit 
einer alkoholischen Losung der Renzidinbase statt niit wasserlijslicheu 
Renzidinsalzen gearbeitet wird. Endlich ist es wohl eiri MiBverstPndnis, 
wenn IIr. ,\I a d e l u n g  glaubt, daB ich ganz verschiedene Mechanisnieii 
fiir die Wirkung des Formaldehyda (und ariderer einfacher Aldehyde) 
uud die Wirkiiog der niehr oder u-eniger kompliziert gebauten alde- 
Iiydisctieu Pernientr niit Peroxydase- und Katalase-Eigeuschafteii pustu- 
liere. Ich I)iu irn Gegenteil der Meiouug, daIj der Alechauisrnus in 
beiden Piillen durchnus der gleiclie sei, indein in  beiden Fallen eine 
.-i Id eb y d gr u p pe (od er w en i gs t.ens ei o e C, r up pie r uu g, die g e w i sse E i gen - 
xbnften niit der Aldthydgruppe gemein hat) in das wirksaiiie Alde- 
hydperoxyd ubergeht. Waruni die Peroxydase-Reaktion dann i n  dem 
einen Fall eine Katalyse, in dern andern Fall keine Kntalyse mehr 
sein sollte, verstehe ich oicht; denn auch die natiirlichen Peroxydaseu 
erschopferr, sich iofolge der  konkurrierenden Katalase-Keaktion sehr 
rasch, und obne diese konkurrierende Nebenreaktion wurde anderer- 
seits nuch der Formaldehyd als ein regenerationsfahiger, unter den 
Reaktionsprodukten nicht erscheinender Kat.alysator fiingieren. 

L a  bo ra t o r iu  m f u r p h y si k ali sch - c h e in isc h e Biolog i e d er  U ri  i  ve rsi t ii t 
B e r n .  

99. Gertrud Woker:  Bemerkungen zu der Erwiderung 
des Hm. van der Haar. 

(Eingegangen am 31. MHrz 1917,) 

Ini PebruaIheft tiiezer Bericlite h a t  es Hr. v a n  tler lEaar  fur 
nijtig befunden, auf Funnote 3, S. 2317 nieiner Arbeit (13. 49 [191€]) 
eine Erwideruog ZLI schreiben. Ich niiichte daher nusdrucklich fest- 
stellen, t1aB jeiie FuI3iic.lte eitizig rnit Riicksicht nuf H r u .  Ban d e r  I I a x r  
grschrieben wordeu iot, uni iiiiclr iiiclit ncichninls dern i n  seiner Arbeit 
i n  <len Archives des sci.tnc.es phys. et uat. 41, 312 [l9lGJ erhobeuen Vor- 
\ v u r f ,  i l iu  nicht zitiert z u  ltnben, aaszusetzeu. \!'enti eiri solcher Vor- 
wii r l  gegeniiber Puhlikxtionen , \vie t1er:jenige;i i n  d e n  Hericliten uriti 
i n  den Archives de:: sciences pl iys.  ci n u t . ,  vr! lo lwi i  \virt l .  (lie I I U ~  die 
i r i  inniittelbnrbteni %ii~aniiiirnIiai:g iriit der betrcfferitlt.i, A rbei t  btclieiirle 
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