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s c h i e d e n e n  Weisen,  wie m a n  auf  d e m  T e r p e n -  
geb ie t  wissenschaf t l i ch  geforsch t  ha t ,  gegeben  wet-  
den  sollte, k o n n t e  die in  den  I n d u s t r i e l a b o r a t o r i e n  
v o l l b r a c h t e  wissenschaf t l i che  L e i s t n n g  n u t  eben  
ges t re i f t  werden ,  

Lebensbeschrelbungen, dSe der Arbeit zugrunde ~elegt 
word6n sind. 
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Die Formaldehydkondensation als organische Autokatalyse ~). 
V o n  WOLFGANG LANGENBECK, Dresden .  

(Nach Ver suchen  yon  WElSheR SANDER u n d  FInN K ~ I ~ . )  

A u t o k a t a l y s e n  s ind U m s e t z u n g e n ,  die d u r c h  
ihre  e igenen  R e a k t i o n s p r o d u k t e  k a t a l y t i s c h  be-  
s ch leun ig t  werden .  D a  diese P r o d u k t e  ill zu- 
n e h m e n d e r  Menge  e n t s t e h e n ,  i s t  der  A b l a n f  y o n  
A u t o k a t a l y s e n  d u r c h  eine d a u e r n d e  Z u n a h m e  de r  
G e s c h w i n d i g k e i t s k o n s t a n t e n  ausgeze ichne t .  A n -  
organ i sche  A u t o k a t a l y s a t o r e n  s ind  g u t  b e k a n n t  
u n d  t re te f i  a u c h  be i  o rgan i s chen  R e a k t i o n e n  h~uf ig  
auf.  H y d r o l y s i e r t  m a n  z. B. e inen  E s t e r  m i t  r e i n e m  
Wasser ,  so s p a l t e n  die e n t s t a n d e n e n  SS~uren Was-  
se r s to f f ionen  ab,  welche  die Verse i fung  i m m e r  m e h r  
besch leun igen .  

D a  es in  d e n  l e t z t e n  ] a h r e n  geIungen  ist, zahl-  
re iche o rgan i sche  X a t a t y s a t o r e n  aufzuf inden ,  d. h.  
de f in ie r t e  o rgan i sche  Stoffe  m i t  k a t a l y t i s c h e r  \ ¥ i r -  
kung~), so t ieg t  die F r a g e  nahe ,  ob  n i c h t  o rgan i sche  
V e r b i n d u n g e n  auch  s is  A u t o k a t a t y s a t o r e n  auf-  
t r e t e n  k 6 n n e n .  Es  schein t ,  als w e n n  diese M6gtich- 
ke i t  b i she r  n u t  se l t en  ve rw i rk l i ch t  w o r d e n  ist.  
S ieh t  m a n  yon  den  w ich t i gen  b io logischen  Auto -  
k a t a l y s a t o r e n  zun~chs t  e i n m a l  ab, so i s t  im  chemi-  
schen  S c h r i f t t u m  wohl  n u t  e ine einzige re in  orga-  
n i s c h e A u t o k a t a l y s e  besch r i eben  worden .  H.Sc~tMAL- 
FUSS a) l a n d  nXmlich, dab  die S e l b s t k o n d e n s a t i o n  
des  F o r m a l d e h y d s  zu zucke r~hn l i chen  Oxy-oxo-  
V e r b i n d u n g e n  d u t c h  Z u c k e r a r t e n  s t a r k  beschleu-  
n i c h t  wird. E r  n a h m  an,  dal3 diese A u t o k a t a l y s e  
a u c h  be i  de r  Z u c k e r s y n t h e s e  in  gr f inen Pf l anzen ,  
also be i  de r  Ass imi la t ion ,  e ine Rol le  spielt .  Schon  
m e h r  Ms 2o ] a h r e  v o r h e r  wa r  es H.  tEULER u n d  
A. EULER ~) aufgefal ten,  d a b  die R e a k t i o n s k n r v e n  

1) l~ber organische Xatalysatoren,  22 .5 i i t t  ; 21. Mitt. 
Z. Elektroehem. 46, lO6 (194o). 

~) Vgl. %V. LANGENBECK, Die organischen Katalysa-  
toren und ihre Beziehungen zu den Fermenten.  Berlin 
1935. --  W. LANGENBECK, FermentmodelIe, im Hand-  
buch  der Enzymologie. Hrsg. v. F. F. NORD U. R.~VEI- 
DENt~AGEI% S. 325. Leipzig I94 o. 

~) H. SCHMALFUSS "U. M. CONGEHL, Biochem. Z. 
1 8 5 ,  7 ° (I927). 

4) H. EULEI~ U. A. EULER, Ber. dtsch, chem: Ges. 
39, 44, Anm.q  (19o6). 

der  F o r m a l d e h y d k o n d e n s a t i o n  auf  N e u b i l d u n g  
eines K a t a l y s a t o r s  im Ver lau f  der  R e a k t i o n  h in -  
deu ten .  J e d o c h  v e r m u t e t e n  sie, d ab  dieser  K a t a l y -  
sa to r  in  e iner  N e b e n r e a k t i o n  geb i lde t  wtirde,  e twa  
bei  der  C a n n i z z a r o - R e a k f i o n  zwischen 2 Molekfi len 
F o r m a t d e h y d .  Diese V e r m u t u n g  lieB sich n i c h t  be-  
st~itigen; M e t h a n o l  erwies sich als u n w i r k s a m ,  eben -  
so s u c h  Methy la t .  Es  i s t  das  V e r d i e n s t  y o n  
SC~IMALFIJSS, die F o r m a t d e h y d k o n d e n s a t i o n  Ms 
A u t o k a t a l y s e  e r k a n n t  zu h a b e n .  Sp/ i te r  h a t  
A. Xus i •  1) in  m e h r e r e n  A r b e i t e n  die Versuche  yon  
SCHMALFUSS for tgese tz t .  E r  h a t  die Zah l  de r  wirk-  
s a m e n  K a t a l y s a t o r e n  v e r m e h r t  u n d  e r k a n n t ,  d a b  
atle O x y - o x o - V e r b i n d u n g e n  besc l f leunigend wirken ,  
auct l  w e n n  sie in  de r  E n o l f o r m  vorl iegen,  wie die 
AscorbinsXure.  E r  b e t r a c h t e t e  sogar  diese Enol i -  
s ie rung  Ms eine ¥ o r b e d i n g u n g  ffir die W i r k s a m k e i t  
der  K a t a l y s a t o r e n .  I m  e inze lnen  s te l l te  er sich d en  
Mech an i s mu s  der  K a t a l y s e  fo lgendermaBen  vor :  

OH OH 

f f 
D e r  X a t a l y s a t o r  R - - C ~ C - - R  r eag ie r t  m i t  

der  H y d r a t f o r m  des F o r m a l d e h y d s  u n d  g i b t  e in  
A n l a g e r u n g s p r o d u k t .  Dieses soll d a n n  \¥asser .  ab-  

OH OH 

R--C===C--R + H2C(OH)2 --~ 

CH~OH CHOH 
I It 

--~ R--C--CO--R -+ R--C--CO--R =~ 

OH 

CH~0H 

CHOH 
+H~C(OH)~ I 

---~ R--C--CO--I{ -+ 

OH 

-+ CHOI-I~: CI{OH + lq-- CHOH-- CO-- R 

i) A. KuslN, Ber, dgsch, chem. Oes. 68, 619, I494, 

2169 (1935) .... Chem. Zbl. 3 6 1 I ,  1546; 37I ,  330; 
39 I, 4329; 39 II, 2912. 
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spMten und die gebildete Enolform ein zweites 
Molekfil Formaldehyd anlagernl). Endlich sol1 
durch Abspaltung yon Glykola/dehyd der I~ataly- 
sator zurfickgebildet werden. 

Tatssgchlich gelang es I~usI~¢, ein kristallisier- 
tes Anlagernngsprodukt yon Formaldehyd an 
Benzoin darzustellen und zu zeigen, dab sowohl 
Benzoin selbst als auch die Additionsverbindung 
auf die Formaldehydkondensation beschleunigend 
einwirken. 

Da uns diese Versuche vom Standpunkt  der 
organischen Igatalyse aus interessierten, haben wir 
nach 2 Richtungen bin eigene Versuche angesteIlt: 
Erstens ga.lt es, dnrch eine m/Sglichst exakte kine- 
tische Untersuchung den autokatalytischen Charak- 
ter der Reaktion endg~iltig zu beweisen. }¥enn 
wirklich eine Autokatalyse vorliegt, so mug, un- 
abhgngig yon dem Kafialysator, dutch den die Re- 
aktion ausgel6st wird, sich schlie/31ich immer die 
gleiche maximale Geschwindigkeit einstellen, da 
ja immer der Antokatalysator  bzw. das Gemisch 
der AutokatMysatoren zum Schlug in der gleichen 
Menge vorhanden ist. Auch I~usi~ hat  bereits 
kinetische Versuche angestellt, abet  er hat  seine 
Katalysatoren im allgemeinen nicht in /iquimole- 
kularen Mengen zugesetzt nnd seine Ergebnisse 
auch nicht in i~urvenform dargestellt. Wit  werden 
sehen, dab dies yon besonderer ~Arichtigkeit ist, 

Zweitens war die Benzoin-Formaldehyd-Ver- 
bindung yon IguslN ngher zu untersuchen und ihre 
Konsti tut ion endgfiltig zu beweisen, um daraus 
wom6glich Schlfisse auf den Mechanismus der 
Formaldehydkondensation ziehen zu k6nnen. 

Zu den kinetischen Messungen bedienten wir 
uns, ghnlich wie schon I<uslN, der Methode vo:n 
L. LEGLER~), die auf der Bindung des nicht um~ 
gesetzten Formaldehyds dutch Ammoniak nnd 
R/icktitration des tibersch/issigen Ammoniaks be- 
ruht. Nach der Gleichuug 

6 CH~O 4 NH a -- C6HlzN 4 + 6 H20 

binden 4 Mole Ammoniak 6 Moie Formaldehyd. 
Da sich abet das Hexamethylente t ramin bei der 
Titrat ion mi t  Methylorange wie eine einsaurige 
Base verhglta), ergibt sich das Verhgltnis yon ver- 
brauchtem Formaldehyd zu verschwundener l~ase 
wie 6 : 3 oder 2 : I. Diese Mel3methode f/Jr Form- 
aldehyd hat  verschiedene Nachteile. Sie verlgu/t  
n~tmlich keineswegs ganz quanti tat iv,  da die Uro- 
tropinbildung eine Zeitreaktion ist, die gegen 
Schlul3 recht langsam geht. Z. B. erhielten wit 
bei einer Formaldehydl6sung, deren Gehalt nach 
der jodometrischen Methode zu 36,7% best immt 
worden war, nach der Ammoniakmethode bei Zim- 
mer temperatur  nach io  Minuten nut 3I,o %, nach 
20 Minuten 33,o % Formaldehyd. Allzulange darf 
man die L6sung auch niche mit  Ammoniak stehen- 

1) Dieser Tail des Schemas widerspricht wohI der 
chemische n Erfahrung. 

2) L. L~GL~:a, Ber. dtsch. ,ahem. Gas. 16, 1333 (1883). 
a) G. LOSEKAN, Bar. dtsch, chem. Ges. e2, r565 

(~s*9). 

lassen, da sonst die Gefahr einer Kondensation des 
FormMdehyds durch die 0H- Ionen  des Ammoniaks 
besteht. XYenn man aber alle Versuche in genau 
der gleichen ~VVeise ausfiihrt, so  erh~ilt m a n  doch 
gut vergleichbare IZurven. Die Messungen wurden 
folgendermaBen ausgeffihrt : 

In ein 1Rundk61bchen aus Jenaer Glas yon 
IOO ecru Inhale wurde zunitchst die genau ab- 
gewogene Menge feingepnlvertes Calciumoxyd (I % 
der Gesamt16sung) eingefiillt. Mit wenig Wasser 
wurde der Kalk abge16scht, dann mit  5 o ccm ~Zas- 
ser aufgekocht nnd unter VerschluB mit  dem 
Stopfen abk/ihIen gelassen. Zur abgekiihlten Flfissig- 
keit  wurden 4 ° ccm Methanol und io ccm 4 ° proz. 
Formalin16sung (aus Trioxymethyten bereitet) zu- 
gef~igt und das K61bchen in einen Thermostaten 
yon 35 ° eingehgngt. Nach einem Temperatur-  
ausgleich yon 5 Minu ten  wurde der genau ab- 
gewogene Katalysator (1/a60 Mol in 2 ccm Methanol) 
zugegeben. Nach dem Umschfitteln 1) wurde sofort 
mit  einer 5 ecm-Pipette die erste Probe entnom- 
men und nach dem Neutralisieren (mit o, In-Salz- 
s~ture) die Titration mit  Ammoniak durehgeffihrt. 
Dabei lief3en wir den Ammoniak io  Minuten bei 
Zimmertemperatur  einwirken. 

Das Fortschreiten der Igondensation lieB sich 
bereits guBerlich daran erkennen, dab der Kalk 
MtmS, hlich in I_25sung ging. Dies beruhte niche 
etwa nut auf airier Disproportionierung des Form- 
atdehyds unter Bildung yon Calciumformiat, son- 
darn zur iqauptsache auf einer Reaktion zwischen 
Calciumhydroxyd und den entstandenen zucker- 
/ihnlichen Verbindungen zu wasserl6slichen Saccha- 
raten. Die Disproportionierung hielt sich bei 
Gegenwart yon Methanol und ICatalysatoren in 
m~13igen Grenzen. Sie betrug z. B. mit  Glucose als 
Katalysator nut  2,2 %, wie sich aus der verbrauch- 
ten Menge Salzs~ure bei der Neutralisation des 
Kalks ergab. 

Das Ergebnis der kinetischen Messung zeigt die 
folgende graphische Darstellung (Fig. i). Beson- 
ders auff/illig ist, daf3 die einzelnen Katalysatoren 
sich nut  in ihrer Anlaufzeit  unterscheiden, dab die 
IZurven aber im fibrigen fast genau paraliel ver- 
laufen. Die maximale Steigung ist bei allen die- 
selbe. Dies Ergebnis bedeutet, wie wir oben sahen, 
wohl den endg/iltigen Beweis fiir die autokataly- 
tfsche Natur der Reaktion, 

Als aktivste Katalysatoren der ufitersuchten 
1Reihe erweisen sich Glykolaldehyd und Dioxy- 
aceton. Die beiden Stoffe stellen auch wohl die 
eigentlich wirksamen Autokatalysatoren dar. Be/ 
ihnen setzt die 1qeaktion sofort ohne Induktions- 
periode ein. Die ~Tirksamkeit der anderen I~ataly- 
satoren mit  mehr oder weniger /anger  Induktions- 
periode mug also wohI darauf bernhen, dab sie die 
Bildung yon Glykolaldehyd und Dioxyaceton ver- 
mitteIn. Besonders interessant ist auch, dab die 

1) Gute Durchmischung ist wichtig, da das Ergebnis 
der Titration auch etwas yon dam Gehalt der L6sung an 
Calciumchlorid abhgngt, das bei der Neutralisation des 
I~alks mit Salzsgure entsfieht, 
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13enzoin-Formaldehyd-Verbindung aktiver ist als 
das Benzoin selbst. Der 13efund beweist, dab die 
Additionsverbindung wirklich als ZwischenstofI 
eine Rolle spielt, ferner dab die Addition des Form- 
aldehyds an das Benzoin langsamer verI~iuft Ms die 
Weiterreakdon. 

Nachdem die 13edeutung des Zwischenstoffs be- 
st~tigt war, erschien es dringend notwendig, seine 
Konsti tut ion endgtiltig zu beweisen. Die yon 
KusI~ engenommene Struktnrformel (I) stand 
durchaus noch nicht test, vietmehr liegen die von 
Kusi~  ausgeiiihrten Reaktionen ebensogut auf die 
Konsti tui ion (II) schlieBen, da aul3er Analyse und 
Molekularbestimmung nut 2 Hydroxylgruppen and 

Carbonylgruppe nachgewiesen worden waren~). 

g d y g/d 

Fig. I. Formaldehydkondensation mit ~tquimolekularen 
Mengen verschiedener Katalysatoren. 

Kurve: Katalysator: 
I Dioxyaceton 

II  Glykolaldehyd 
III Fruk~ose 
IV Benzoin-Formaldehyd-Verbindung 
V Glucose 

VI Benzoin 
VII Anisoin 

VIII Acetoin 
IX Ohne Katalysator 

Einige Reaktionen schienen sogar auf die An- 
wesenheit einer Aldehydgruppe hinzudeuten, z. t3. 
die - -  wenn auch schwache - -  Reaktion mit  
fuchsinschwefliger S~ure und die Reduktion yon 
FE~LINGscher L6sung und ammoniakalischer Sil- 
bernitratlSsung in der K~ilte. 

CHzOH CHO 

C~Hs--C--CO--C~H~ C~Hs--C--CHOH--C~Hs 

I. Oil. I I .  OH 

Wir beabsichtigten, eine Entscheidung zwischen 
i u n d  I I  durch die Wasserabspaltung aus dem Oxim 
tier Verbindung herbeizuffihren. Das Oxim yon I 

~) A. KUSlN, Bet. dtsch, chem. Ges. 68,2169 (1935). 

sollte nur acetyliert  werden (III), das yon I I  ein 
acetyliertes Nitril  liefern (IV): 

CH.~OCOCH 3 CN 
f 

C6H ~ - C - - C - C s H  5 C6H 5 - C - C H - C ~ H  5 
I II I I 

I I I .  OH NOCOCH 8 IV .  OH OCOCtta 

Die Reaktion verlief aber ganz anders und viel 
interessanter:  Das Oxim spaltete sich beim Er- 
w~irmen n i t  Essigs~ureanhydrid glat t  in Benzo- 
nitril und Benzoylcarbinolacetat. Das letztere tieB 
sich dutch die,ttydrolyse zu 13enzoylcarbinot leicht 
identifizieren. 

CH~OH 
t + (CH:~CO)~O 

_>,. C6Hs--C---C--C~H s 

OH N--OH 
CHz0COCH ~ 

.-~ CsH~--CO + NC--CsH 5 

Diese Spattung des Oxims der Benzoin-Form- 
aldehyd-Verbindung ist sehr bemerkenswert, da 
z. B. Benzoin-oxim nieht gespaIten, sondern nut 
acetyliert  wird. 

Nach einem Oedanken meines Mitarbeiters 
SIEGFRI~;D HUNIG handelt  es sich wahrscheinlich 
um eine besondere Form der 13ECKMANNschen Um- 
lagerung, die sekund~ir zur Spattung fiihrtl):  

CHeOH 
~ + (CH,CO)~O 

CGHs--C--C--C6H ~ *- 

OH N--OH 
HO--C--C6H 5 CH~OCOCH 3 

N C--C6H 5 + CHsCOOH -~ 

OH 
C--CoH~ CH~OCOCH s 

CO--C6H 5 

Fiir die Struktur des Zwischenstoffes nach Iist 
die Spaltung sireng beweisend, denn sie zeigt, dab 
die Oximgruppe, also auch die urspriingliche Keto- 
gruppe, einem 13enzolkern unmittelbar benachbart  
gestanden hat, da j a auch die Nitrilgruppe unmittel- 
bar am 13enzolkern sitzt. Die endst~tndige CHzOH- 
Gruppe ist sogar in acetylierter Form in d e n  Spalt- 
produkt 13enzoylcarbinol-acetat erhalten geblieben. 
Eine weitere !3est~itigung fiir die Konsti tut ion I 
gibt die Oxydation n i t  131ei-tetra-acetat. Erwar- 
tungsgem~ig finder man als Spaltprodukte Form- 
aldehyd und 13enzil. 

CH~OH 
[ 

CGHs--C--CO--CeH ~ + Pb (OCOCH3) 4 -~ 
J 
OH 

-o~ C6IIs--CO--CO--C6H 5 + CH~O + 
+ Pb (OCOCH~)~ + 2 CHs--COOH 

~) Die Reaktion entsprich% ganz der ,,BECK~ANN- 
schen Umlagerung z. Art" mittels ]~enzolsulfochlorid~ 
Vgl. A. W~RNER U. Mitarb., Bet. dtsch, chem. Ges. 
37, 4295 (~9o4); 38, 69 (x9o5). 
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Aus der l(onstitudon des Zwischenstoffes l&Bt 
sich nun ein Schlul3 auf den Mechanismus der 
Katalyse mit Benzoin und darfiber hinaus auch auf 
die \¥irkungsweise der anderen Katalysatoren 
ziehen. Benzoin ist ja nur ein besonders glfieklich 
gew~Lhltes Beispiel ffir eine katalytisch wirksame 
Oxy-oxo-Verbindung, da der Zwischenstoff gut 
kristallisiert und in alkalischer L6sung nicht weiter 
ver~ndert wird. Die Anlagerung yon Formaldehyd 
an Benzoin ist eine Art Aldolkondensation, abet 
im Gegensatz zil den meisten Produkten der Aldol- 
koildensation ist bier der Formaldehyd leieh£ 
wieder abspaltbar. In der Tat konilte KUSlN 
zeigen, und wir konnien diesen Befund bestXtigen, 
dab der Zwischenstoff in alkalischer L6sung leicht 
Benzoin zurfickliefert, wobei der Formaldehyd 
welter kondensiert wird. Die Zusammenlagerung 
yon 2 M01ekfilen Formaldehyd ist nun eine Art  
Azytoinkondensation. Sie verlguft  offeilbar bei 
Abwesenheit yon Katalysatoren viel langsamer als 
die Aldolkondensation. Darauf deutet  die mehr- 
sttindige Indilkdoilsperiode bei Abwesenheit Yon 
I iatalysatoren (s. Kurve IX) him ~¥ird nun der 
Zwischenstoff in alkatischer L6sung gespalten, so 
reagiert der Formaldehyd offenbar in einer ak- 
~civierten Form, wodurch die Acyloinkondensation 
zu Glykolaldehyd erleichtert wird. Dabei l~it3t sich 
nicht entscheiden, ob der Formaldehyd wirklich 
kurze Zeit in freier aktiver Form vorliegt oder ob 
das zweite Molekfil Formaldehyd unmittelbar  mit  
dem Zwischenstoff reagiert. Es besteheil also 
formelm/il3ig 2 M6glichkeiten ffir den Mechanismus 
der Katalyse 1) : 

CH2OH 

IR--CHOH--CO--R + CH20 -+ R--C--CO--R 

OH 
~- R--CHOH---CO--R + CII~O 

aktiv 

CH~0 + CH~O --* CH20H--CH0 
aktiv 

.oder CH~0H 
I 

R--CHOH--CO--R + CH~O -+ IR- -C- -CO--C61{  ~ 

CH2OH OH 
i 

R--C--CO--C6H ~ + CH:~O --~ 
I -~ CHeOH--CHO + R--CtlOH CO--R OH 

Auf jeden Fall t ibernimmt dailu der Glykolalde- 
hyd zur Hauptsache die katalytische Wirkung, in- 
dem er ein drittes Molektil Formaldehyd anlagert 
und in akt iver  Form wieder abspaltet. Oder aber 
der entstandeile Glyzerinaldehyd lagert sich zu dem 
katalytiseh noch besser wirksamen Dioxyaceton 

~) Der iViechanismus der Katalyse steht in fJber- 
einstimmung mit der ,,Zwischenstoffregel" (W. LA~- 
GXI~BECI<, Die organischen Katalysatoren, S. 65). 
Diese Regel besagt: Bei katalysierten Additions- 
reaktionen wird der Zwischenstoff auch dutch Addition 
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urn. An diesem vollzieht sich die Katalyse dann in 
analoger Weise. 

CH~0 + CH~0H--CH0 --~ CH20H--CHOH--CI-I0 
CH2OH-~CHOH--CHO ~ CHsOH--CO--Cti20H 
CH,20 + CH20H--C0--CH.20H -+ 

--~ CH~OH--CHOH--CO--CH2OH 
CH~0 + CH2OH--CHOH--CO--CH~OH --> 

--> CH20H--CHO + CH2OI-t--CO--CH20IK 

Diesen W'eg der Formaldehydkondensation ha t  
schon im Jahre I933 L. ORTHNER x) auf Grund an- 
dersartiger Versuche angenommen. Es gelang ibm, 
bei der Formaldehydkondensafion mittels Blei- 
hydroxyd Glykolaldehyd und Dioxyaceton ats ihre 
Hydrierungsprodukte G]ykol u n d  Glycerin in er- 
heblichen Mengen zu isolieren. Man darf rnii 
ORTHNER annehmen, dab die weitere Umsetzung 
sich dann als Atdolkondensation zwischen 2 Mole- 
kiilen GlykolMdehyd, oder GlykolMdehyd und 
Dioxyaceton, oder endIich zwischen Glycerinalde- 
hyd ~nd Dioxyaceton abspielt. Die letzte Reaktion 
ist bekannflich von EMIL FISCHER ZUr Synthese 
der Fructose und Glucose benutzt  worden. 

CH2OH--CHO + CH2OH--CHO -+ 
-+ CH2OI-I--CHOH~CHOH--CHO 

CH~OH--CHO + CHeOH--CO--Ci-I2OH -+ 
--~ CH2OH--CHOt-i--CHOH--CO--CH2OH 

CH~OH--CHOH--CHO + CHeOH--CO--CH~OH --~ 
.... ~ CH ~OH---CttO H--CHOH~HOH---CO--CH~Ot-I 

Die t ionst i tut ion der Benzoin-Formaldehyd- 
Verbindung zeigt auf jeden Fall, dab die Form- 
aldehydkondensafion, abgesehen von ihrem ersten 
Schritt, keine Acyloin-, sondern eine Aldolkonden- 
safion ist. Nur die Synthese des Glykolaldehyds ist 
eine Acyloinkondensation. Wenn einmal eine Oxy- 
oxo-Verbindung vorliegt, vollzieht sich die Weiter- 
reaktion nicht an der Aldehyd- oder Ketogruppe, 
sondern an dem benachbarten Itohlenstoffatom. 

Wenden wit uns zum SchluB noch kurz den 
biologisch wichtigen organischen Autokatalysa- 
toren, insbesondere den Virusproteineil zu. Die 
&u[3erliche fi~hnlichkeit zwischen ihrer Bildung im 
Organismus und der Formaldehydkondensation ist 
nicht zu leugnen. Hier wie dort  genfigt der Zu- 
satz yon kleinen Mengen eines Reaktionsproduk- 
tes, um die Synthese in groBem Mal3stabe in Gang 
zu bringen. Ob darfiber hinaus auch im Mechanis- 
mus dieser so verschiedenartigeil Reaktionen eine 
Parallele besteh% l~Bt sich selbstverst/indlich heute 
noch nich{ sagen. Um das festzustellen, mfiBte es 
erst gelingen, Zwischenprodukte der Virussynthese 
aufzufinden. Es ist aber vielleicht Ilicht fiberflfissig, 
in diesem Zusammenhange darauf hinzuweisen, 
dab das Tabakmosaikvirus offenbar ein ausgespro- 
chenes Anlagerungsverm6gen an seineil Motektil- 
enden besitzt. Die sch6nen etektronenoptischen 
Aufnahmeil von G. A. XAIJSCHE, E. PFANKUCI-I 

des Ka%alysators an das Substrat gebilde~, bei Sub- " ................... 
stitutionen dagegen ist auch die Bildung des Zwi- 1) L ORTH~CER u. E. GE~ISCI~, Biocheln. Z. 259 , 30 
schenstoffes eine Substitution. (1933). 
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und I-I. IRUSKA I) zeigen n~Lmlich deutlich, dab die 
Virusmolekfile zur linearen Aneinanderlagerung 
und Bildung l~ngerer ~ e t t e n  neigen. Es w~re 
denkbar, dab die Bausteine der Virusmolekfile in 
fihnlicher \¥eise an den Enden der fertigen Mole- 
kiile angelagert und aktiviert  werden k6nnen, ~hn- 
lich wie der Formaldehyd am Dioxyaceton. Man 

a) Naturwiss. 27, 292--299. Fig. 9oo-I2 (I939). 

k6nnte sich sogar vorstellen, dab die Virusmolektile 
deshatb linear zusammengelagert unter dem Elek- 
tronenmikroskop erscheinen, weiI die Synthese 
eines neuen Virusmolekiils yon dem Ende eines 
alten aus ihren Anfang nahm. Solche Fragen lassen 
sich zwar durch Modellversuche nicht entscheiden, 
wohl aber k6nnell ~,Iodellversuche dazu anregen, 
den aufgeworfenen Probtemen auf analytischem 
\Vege nachzugehen. 

Mitosegifte und ihre Beziehungen zu Naturstoffen. 
Von HANS LETTRI~, Berlin. 

Vor einigen Jahren entdeckte DUSTIN (I), dab 
es stofiliche Faktoren gibt, welche die F/ihigkeit 
haben, die Teilung der tierischen Zelle zn hemmen. 
Zu solchen ,,Mitosegiften" geh6ren nach DusTix 
das Natriumkakodylat,  (CHa)2AsO~Na, welter Try- 
paflavin, das Chlormethylat des 3,6-Diamino- 
acridins und das Alkaloid der Herbstzeitlosen, das 
Colchicin (Formel I). Die Wirkungsst/~rke der 
drei Substanzen verh~lt sich etwa wie I : 3 : 3 TM 

Die Testobjekte zur Feststellung yon Mitose- 
giften sind durch die Wirkung gegeben: Auf die 
teilnngsbereite, tierische Zelle wirkt Colchicin 
mitosehemmend, auf die pflanzliche Zelle poly- 
ploidieerzeugend (3), auf Bakterien und tIefen ha t  
es keinen EinfluB (4). Teilungsbereite Zellen sind 
im normalen tierischen (vor allem jngendlichen) 
Organismus an Mien Stellen des Wachstums oder 
einer Zellmauserung gegeben; dutch histologische 

Fig. i. tIt~hnerherzfibroblasten in normalem Nahr- 
medium. Mit H~.matoxylin gefarbt, 24ofache Ver- 

gr6fierung. 

Colchicin ist der bestwirksame der drei Stoffe und 
das bestwirksame bisher bekannte Mi~osegift tiber- 
haupt.  Neben diesen Substanzen sind noch einige 
andere Stoffe Ms Mitosegifte beschrieben worden (2), 
auf die bier jedoch nicht nXher eingegangen werden 
solI, zumal sie in ihrer \¥irksamkeit  dem Colchicin 
welt nachstehen. Einerseits als bestwirksames 
Mitosegift, andererseits als Naturstoff mi t  einer 
solchen entscheidenden Wirkung auf den Mecha- 
nismus der Zellteilung, beansprucSt das Colchicin 
und die Frage, wie die Mitosegiftwirkung mit  der 
Konsti tut ion des Colchicins zusammenh~ingt, be- 
sonderes Interesse. Da in chemisch ganz hetero- 
genen Stoffklassen Mitosegifte vorkolnmen, kann 
man mit  dieser Untersuchung am Colchicin nicht 
den Zusammenhang zwischen Mitosegif~wirkung 
und IKonstitution chemiseher Faktoren allgemein 
erfassen, sondern beschr~nkt sich auf die Stoffe 
vom Typ des Colchicins. 

Fig. 2. Hflhnerherzfibroblasten bei Anwesenheit yon 
o,i ~,/ccm eines Colchicinderivats. 24 ofache Ver- 

gr0Berung. 

Untersuchung l~gt sich die Wirkung yon Mitose- 
giften bier feststellen. Colchicin hat  eine starke 
~rirkung auf das Blutbild (Leukopenie mit  an- 
schlieI3ender Leukocytose) (5); jedoch ist diese 
"vVirknng zur Feststellnng yon Mitosegiften nur m i t  
Vorsicht zu verwenden. Zur Erkennung der \¥ir-  
kung kann man im tierischen Organismus ktinst- 
lich V%rachstumszonen schaifen und an diesen die 
\¥i rkung prfifen, etwa dutch hormonale Anregung 
yon Zellproliferationen (6). BI¢~zs (7) geht so vor, 
dab er Rat ten  etwa 7 ° % der Leber exstirpiert  und 
an dem regenerierenden Organ die Wirknng yon 
Mitosegiften priift. B6sartige Geschwfilste stellen 
ebensolche Stellen starken Wachstums dar und 
k6nnen zur Prfifung einer Mitosegiftwirkung ver-  
wendet werden; eine Variante ist die yon mir be- 
schriebene Beeinflussung des Wachstums des 
M~iuse-Ascites-Tumors dutch Mitosegifte (8). Der  
tibersichtlichste und zugleich empfindliehste Test  


