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Wirkung hochdosierter Rontgenbestrahlungen
auf den polarographisch nachweisbaren Sauerstotfgehalt
von Losungen

Bei strahlenbiologischen Untersuchungen werden hiufig
sehr hohe Strahlendosen mit hoher Dosisleistung verabreicht.
Dadurch kann es sowohl im Bestrahlungsobjekt als auch im
Inkubationsmedium zu Verinderungen kommen, die biologisch
wirksam werden miissen, ohne daB sie mit den gemeinhin ange-
nommenen Wirkungsmechanismen der ionisierenden Strahlen
(Treffer, Radikalbildung) direkt zusammenhingen.

So 1aBt sich polarographisch gut verfolgen, dal es unter
der Bestrahlung zu einer dosisabhéngigen und an die unmittel-
bare Einstrahlung gebundenen Verminderung des O,-Gehaltes
von Lésungen kommt. Der Sauerstoffgehalt einer Loésung, die
bis zur Sittigung mit einem 7% O, enthaltenden Gasgemisch
durchperlt ist (physiologische Verhiltnisse fiir die Linse des
Auges), wird z. B. durch Dosen von etwa 50000 r auf einen
Bruchteil des Ausgangswertes vermindert. In einem hoch-~
bestrahlten isolierten Organ oder Gewebsschnitt wird der O,-
Gehalt sicher entsprechend beeinflufit. Wenn infolge der
Versuchsanordnung ein Nachdiffundieren von Sauerstoff un-
moglich ist (bei manchen Stoffwechseluntersuchungen) oder
wesentlich langsamer erfolgt als die strahlenbedingte O,-Be-
seitigung (bei sehr hoher Dosisleistung), kommt es zur Hyp-
oder Anoxie. Diese muf3 unter Umstdnden beziiglich der
Reaktion des Bestrahlungsobjektes wihrend und nach der
Bestrahlung berticksichtigt werden.

Die O,-Verarmung von bestrahlten Losungen ist nicht, wie
das von anderer Seite vermutet worden ist?),2%),3), an die
Gegenwart von organischen Substanzen gebunden. Sie tritt
auch in wiBrigen Ldsungen anorganischer Salze voll in Er-
scheinung. Gleichzeitig 148t sich eine geringe Zunahme des
H,0,-Gehaltes der bestrahlten L&sungen polarographisch
erfassen.

Die Absicht, den O,-Verbrauch von Geweben wdhrend
der Bestrahlung polarographisch zu verfolgen, wurde in
eigenen Versuchen durch die geschilderten Verhiltnisse zu-
nichte gemacht?). Diesen diirfte auch bei anderen strahlen-
biologischen Untersuchungen Bedeutung zukommen. Uber
methodische Einzelheiten wird in Kiirze berichtet.
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Separation of Niobium and Tantalum with N-Benzoyl-N-Phenyl
Hydroxylamine

N-Benzoyl-N-phenyl hydroxylamine was introduced as a
reagent for the precipitation of metals by BaAMBERGER!).
SaoME?) utilised it for the determination of titanium, iron,
aluminium and copper gravimetrically and vanadium colori-
metrically and recommended the reagent to be superior to
cupferron with regard to its stability towards heat and light.

In our attempt at the utilisation of the reagent for the
separation of niobium and tantalum we find, as reported in
this note, that the niobium is completely precipitated at any
Pu up to a maximum of about 6.5 and tantalum up to only 1.5.
Higher py regions usually give low results due to incomplete
precipitation. Tantalum even at a pm over 2.9 remains
completely in solution. The precipitate due to tantalum
though it can be easily filtered and washed, is not so granular
as that due to niobium. Depending on py it has been found

Table 1
Taken (gm. Found (gm.
py of Nb (o) (gm.) pu of Ta
Nb,O; Ta,0s Nb,Os | Ta,04
3.8 0.0138 0.0120 0.0136 l 0.0118 1.0
4.0 0.0102 0.0623 0.0104 | 0.0620 0.7
5.0 0.0102 0.0104 0.0100 0.0106 0.8
3.7 0.0102 0.0520 0.0102 0.0518 0.5
5.6 0.0102 0.1040 0.0103 0.1038 0.5
5.7 0.0102 0.1600 0.0106 0.1598 0.7
5.8 0.0043 0.1237 0.0042 0.1240 0.7
5.7 0.0801 0.0042 0.0798 0.0043 0.8
5.8 0.2024 0.0042 0.2022 0.0044 0.8

possible to estimate niobium, in presence of tantalum, as
oxide after precipitation with a solution of the reagent at a
pu between 3.5 and 6.5. From the filtrate the tantalum is
completely precipitated at a lower py adjusted by dilute
sulfuric acid. Thus both niobium and tantalum have been
determined even when present in the rations of 1:30 and 50:1
(cf. table 1). Time taken for complete precipitation of each
of the elements is 45 minutes. A mixture of tartarate and
EDTA keeps all the ions in solution except titanium, zirco-
nium and vanadate, which are precipitated with niobium
and thus keep tantalum iree from their interfering effect.

Details of the work incorporating the effect of interfering
ions and results on the estimation of niobium in steel will be
published elsewhere.
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Zur Bildung von a-Chloro-éithyléther, eine Studie
mit dem Sauerstoffisotop 018

Untersuchungen iiber die Moglichkeiten einer Induktion
optischer Aktivitdt durch asymmetrische Elektronen!) und
die sich daraus ergebenden Konsequenzen?) gaben AnlaB3,
dieses Problem experimentell anzugehen3). Unter einer Reihe
von Synthesen asymmetrischer Kohlenstoffatome, die hierfiir
in Frage kamen, wurde auch die Bildung von «-Chloro-athyl-
ather aus Azetaldehyd, Alkohol und Chlorwasserstoff unter-
sucht. Um Einblick in den Mechanismus dieser Reaktion zu
erhalten, wurde Azetaldehyd O'® durch Austausch mit Wasser
dargestellt, welches gegeniiber dem normalen Isotopengehalt
von 0,204% O auf 1,525% O® angereichert war. Azetal-
dehyd und Alkohol wurden in dquimolekularem Verhaltnis
bei — 10° gemischt und trockener Chlorwasserstoff eingeleitet.
Nach Bildung von zwei Schichten wurde die organische Phase
abgetrennt und getrocknet?). Gaschromatographische Analyse
zeigte als Hauptprodukt (70 bis 80%) a-Chloro-dthylither,
daneben wurden Alkohol, Azetaldehyd, etwas Wasser und
3% Essigester gefunden. Awuch nach BeschieBlen der Reaktion
mit schnellen Elektronen (6,5 MeV, 500 Impulse von 107 %sec
Dauer zu je 1019 Elektronen, verteilt iiber 300 sec) wurden im
wesentlichen die gleichen Produkte gefunden, der Gehalt an
Essigester war etwas hoher. Dieser Versuch diente als Kon-
trollexperiment {iir die Bestrahlung mit asymmetrischen
Elektronen?).

Die organische Phase wurde destilliert und der Chloro-
dther im Stickstoffstrom bei 1120° an Kohle zu Kohlenmon-
oxyd verbrannt, dieses mit Jodpentoxyd zu Kohlendioxyd
oxydiert und im Massenspektrographen analysiert. Azetal-
dehyd und Wasser wurden ohne Verbrennung direkt im
Massenspektrographen analysiert.

Die Bestimmung des Gehaltes der wilrigen Phase an O18
wurde durch den hohen Gehalt an Chlorwasserstoff erschwert.
Der gefundene Wert von 0,8% diirfte zu niedrig liegen.

Die O8-Analysen zeigen, daf wihrend der Reaktion der
Sauerstoff des Aldehyds abgespalten wird, wahrend die C—O-
Bindung des Alkohols erhalten bleibt. Man kann annehmen,
daB in erster Stufe der Aldehyd protoniert wird, an das ent-
stehende Carbonium-Ton lagert sich der Alkohol an, ein Proton
wird abgespalten und die Hydroxylgruppe, die den Aldehyd-
sauerstoff enthalt, durch Chlor ersetzt:

H H
- + -C,H,OH
Cil,—C  —» CHeCr
I i —H*
o1 O8I
H o H
CH;—C—OC,H; ———> CH;—C—OC,H,
| - i
HO® Cl  +H,0,

Die zweite Stufe steht im Gleichgewicht mit ¢-Chloro-dthanol.

Benzaldehyd und Butyraldehyd O gaben mit Alkoholen
Azetale von normalem Sauerstoff-Isotopenverhiltnis. Die
Hydrolyse in O'®-Wasser gab Alkohole mit normalem Isotopen-
verhdltnis zuriick?). Dagegen hatte HaMMETT aus den
Hydrolysegeschwindigkeiten von Formaldehydazetalen auf
eine C— O-Spaltung im Alkohol geschlossen ). Bei der Bildung
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Tabelle 1. Gehalt an O'® und Verhilinis der Massensahlen (v)

Substanz | %o0m(003) | v
Azetaldehyd . . . . . . . . .. 0,240  0,245%) 46/44
Azetaldehyd OB. . 1,19 1,187) 46/44
Wasser e e e e e . .| 0,206 0,2109 20/18
Wasser O . . . . . . . . . . .| 1,525 11,5309 20/18
Kohlendioxyd (aus der Bombe) . .| 0,204 { 46/44
Kohlendioxyd (durch Verbrennung)?)| 0,215 0,230 46/44

a) Durch Verbrennung aus «-Chloro-dthylather. — b) Ohne
Korrektur fiir D und C'%, —— ¢} Ohne Korrektur fiir D.

des Oxazolidin-Rings aus N-Methyldthanolaminen und Cyclo-
hexanon O!8 wurde gleichfalls gezeigt, dal der Carbonylsauer-
stoff abgespalten wird und der alkoholische Sauerstoff sich
im Ring befindet?).
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Uber EinschluBverbindungen vom Chinon-Typ mit zyklischen
Disulfiden )

Die Beobachtungen an Hochmolekularen mit definierten
EinschluBibereichen??) haben in Bestdtigung fritherer Be-
funde an Fermentmodellen2®) zur Synthese zyklischer,
20-29-gliedriger Disulfide vom Glycin-3), Alanin-%), Lysin-?)
und Tyrosin-Typ & gefithrt. Das zyklische Disulfid des
L-Cysteinyl-L-tyrosyl-diglycyl-L-tyrosyl-L-cysteins

_CHy 5§ H,C__
H,N—CH CH—COOH
1 |
¢=0 NH
| |
NH C=0

: _
CH—CH ¢ S—O0H

_ 7\ g O
HO—__—CH—CH | N

0
|l
C— {NH—CHZ—CL—HN/

liefert in der Tat mit Chinon und homologen Chinonen dqui-
molekulare EinschiuBverbindungen: Papierchromatographisch
beobachteten wir bei der Entwicklung (n-Butanol : Wasser:
Eisessig = 5:3,5:1,5) von Gemischen des genannten Disulfids
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Fig. 1. Spektren in Wasser. I: EinschluBverbindung des zyklischen
Disulfids des r-Cysteinyl-L-tyrosyl-diglycyl-L-tyrosyl-L-cysteins mit
Chinon (10—% m; Molverhiltnis 1:4). II: Chinhydron (Hydrochinon:
Chinon, 10~2 m; 1:1). 111: Chinhydron {Phenol: Chinon, 10~2m; 2:1)
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mit Chinon das Auftreten von 2 Flecken (Ry=10,66 und 0,87},
von welchen der erstere dem zyklischen Disulfid, der zweite
der Chinon-Einschluverbindung zuzuordnen war. Das freie
Chinon konnte im Parallel-Chromatogramm nicht nachge-
wiesen werden, wihrend es im EinschluB stabilisiert ist
[Radikalstabilisierung?)]. Im Addukt konnte die Gast-
molekel durch NHy-Reaktion, die Wirtsmolekel (Amino-

gruppe) nur mit viel iiberschiissigem Ninhydrin bzw, mit
NaCN/Nitroprussidnatrium (SH-Gruppen) nachgewiesen wer-
den; beide Reaktionen wurden durch das anwesende Chinon
beeinfluBt, beide Komponenten des Adduktes konnten jedoch
nach saurer Reduktion isoliert werden.

Beim Zusammengeben des zyklischen Disulfids mit Chinon
erhdlt man die in Rhomboedern kristallisierende Einschluf3-
verbindung, deren Spektrum (I) sich von dem Chinhydron (IT)
mit Hydrochinon (1:1) sowie (III) mit Phenol (2:1) unter-
scheidet (Fig.1), was auf Wechselwirkungen mit den beiden
Tyrosin-Resten [7-Komplexe 8) ] sowie mit der Peptidkette hin-
weist. Die rdumliche Anordnung der beiden Tyrosin-Reste
ist entscheidend, Tyrosin selbst liefert keine Addukte.
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Titration von Acenitin- und Delphinin-Derivaten
mit Perjodsdure und Bleitetraacetat *)

Die Diterpenalkaloide Aconitin, C,,H,,0,;N, (I) und Del-
phinin, C;.H,;O,N, (II) enthalten in der Molekel drei bzw. eine
freie alkoholische Hydroxylgruppen. In beiden Basen liegen
je zwei weitere OH-Gruppen mit Essigsdure bzw. Benzoe-
sdure verestert vor. Die durch hydrolytische Spaltung oder
durch Reduktion mit LiAlH, erbéitlichen Alkamine Aconin
(ITI) und Delphonin (IV) sind Polyhydroxybasen mit fiinf bzw.
drei OH-Gruppen. Die in II durch die Benzoylgruppe ver-
schlossene OH-Gruppe ist sekundirer Natur und steht in
a-Stellung zur tfertidren freien Hy-
droxylgruppet) (Teilstruktar II).

Delphonin (Teilstruktur IV) ver-
braucht als sekundéirtertidres 1,2-Gly-
kol 0,65 Mol Perjodsdure innerhalb
90 min und 1 Mol Bleitetraacetat [Pb(OAc),] innerhalb 45 min.
Die in Delphonin IV auflerdem noch vorhandene dritte OH-
Gruppe (in II mit Essigsiure verestert) kann daher nicht in
o-Stellung zum 1,2-Glykolsystem stehen.

Aconitin (I) wird weder durch Perjodsiure noch durch
Pb(OAc), oxydiert, so daB die in I frei vorliegenden drei OH-
Gruppen nicht an benachbarten C-Atomen stehen k&nnen.
Benzoylaconin (V), durch partielle Hydrolyse aus I nach
R. Majmma, H. SucinoME und S. Morio?) erhalten, — die
Verbindung schmilzt unscharf bei 145° und wurde iiber das
schon kristallisierende Perchlorat, Schmp. 183°, gereinigt —
verbraucht innerhalb 130 min knapp 1 Mol Pb(OAc),, das
Alkamin III innerhalb der gleichen Zeit 1,9 Mol des gleichen
Reagenzes, ein weiteres Mol langsam im Verlauf von 20 Std.
Der Verbrauch an Perjodsiure durch IIT betrigt 1,75 Mol
innerhalb 24 Std. Benzoylaconin mufl daher Teilstruktur V,
Aconin Teilstruktur 11T und Aconitin Teilstruktur I haben.

II: R=Bz
IV: R=H
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Die dritte freie Hydroxylgruppe in I ist sekundérer Natur
und steht in einem carbozyklischen 6-Ring innerhalb einer
1,3-Glykolhalbither-Gruppierung?).

Oxonitin, ein neutrales Permanganatoxydationsprodukt
von I, verhilt sich wie 1 indifferent gegeniiber Perjodsiure und
Pb(OAc),. Dagegen verbraucht Pyraconitin, welches durch
Pyrolyse auns L bei 192° im Wasserstoffstrom durch Ab-
spaltung von 1 Mol Essigsidure entsteht, 0,6 Mol Pb{OAc),
innerhalb 130 min, ohne aber dann weiter oxydiert zu werden.
Pyraconitin bildet ein gut kristallisierendes Perchlorat vom
Smp. 192°%). Das aus dem Pyrolyseprodukt erhaltene Alka-
min Pyraconin hingegen wird von Pb(OAc), in Eisessig sehr
rasch oxydiert (siche unten). Die erhaltenen analytischen
Daten erlauben nicht, die Struktur der Pyroderivate zu disku-
tieren, zumal in den IR-Spektren der Pyroderivate die an sich



