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OSZILLOPOLAROGRAPHISCHER NACHWEIS VON ELEKTROLYTISCHEN,
HYDROLYTISCHEN UND PHOTOLYTISCHEN FOLGEREAKTIONEN

HERMANN BERG

Institut fiir Mikrobiologie und experimentelle Therapie Jena
der Deutschen Akademie der Wissenschaften zu Berlin

U slouéeniny typu etyleniminobenzochinonu (Bayer E-39) je sledovén
prubéh elektrolytickych, hydrolytickych a fotolytickych reakei.

Gegeniiber der Gleichspannungspolarographie ermoglicht die oszillographische
Polarographie mit Wechselstrom héufiger den Nachweis von Produkten der
Durchtrittsreaktion sowie von kurzlebigen Reaktanten im Verlauf von Losungs-
reaktionen. Aus diesen Griinden wurde diese Methode herangezogen fiir die
Aufklirung mehrerer Folgereaktionen von Athylenimino-Benzochinonen,
insbesondere des 2,5-Bis-(dthylenimino)-3,6-bis-(n-propoxy)-benzochinons-(1,4)
(I), einem unter der Bezeichnung Bayer E-39 bekannten Cytostatikum. Sein
Polarogramm weist die reversible Chinonstufe (#,, = —0,23 V gegen NKE,
PH 7) und bei —1 V eine irreversible Welle auf, deren Grenzstrom pH-abhén-
gig ist [1, 2]. Es konnte durch prédparative Reduktion [3] gezeigt werden, dass
nur die protonisierten Athyleniminogruppen nacheinander reduziert werden.
Im Oszillopolarogramm dZ/d¢ = f;(¥) findet man in diesem negativen Poten-
tialbereich eine L-formige kathodische Einbuchtung, wédhrend bei positiven
Potentialen drei reversible Einschnitte erscheinen [1]. Thre Ursachen und ihre
Anderungen durch hydrolytische oder photolytische Reaktionen sollen nun
geschildert werden.

Experimenteller Teil

Die Oszillogramme wurden mit dem Polaroskop P 574 unter grosster Dehnung
der Potentialachse aufgenommen, so dass iiberwiegend nur der positive Ausschnitt
im Bild erscheint.

Die Grundlésungzn bsstanden aus Phosphatpuffer oder Schwefelsdure (0,1 N, 0,01 w)
mit einem Ggzhalt von 0,6 M-Na,SO, zur Verminderung des Zellwiderstandes. Die Kon-
zentrationen des Bayer E-39 lagen zwischen 5.10-*M und 5. 1074 M; in letzterem Fall
enthielten die Grundlésungen 10 9%, Vol. Methanol.

Tempoarierbare Messzellen fanden Verwendung und zwar fir die Tropfelektrode eine
Schliffzelle [4] (Bodenquecksilber), firr die stromende Elektrode eine Uberlaufzelle [5]
(Bodengquecksilber) und zur Bestrahlung eine Quarzzelle (NKE), umgeben von U-férmigem
Hg-Brenner [6].

Vergleichspolarogrammes wurden mit dem LP 55, Absorptionsspektren mit dem Photo-
meter SP 700 oder d>m Zsiss-Monochromator aufgenommen.

Ergebnisse

Die elektrolytischen Vorgéinge sollen vorangestellt werden, da sie auch als Indikator
fir die Liosungsreaktionen dienen.
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A. Elektrolytische Reaktionen

Ihr Verlauf wird entscheidend von pH-Werte beeinflusst, weshalb die beiden Grenz-
fille

pH 7: Reduktion von Chinongruppe und Athyleniminoringen

pH 11: Reduktion von Chinongruppe

unterschiedliche Oszillogramme ergeben:

Tropfelektrode Strémende Elektrode
pH 7 3 reversible Einschnitte 1 reversibler Einschnitt
Abb. la, 1b
pH 11 ‘1 reversibler Einschnitt 1 reversibler Einschnitt
Abb. 1c

Abb. 1. dE/dt = f,(E)-Kurve von I.
Tropfelektrode: a) 5.104M; pH 7; 0,2 mA; Gesamtaufnahme, Film-Belichtung 0,04 s;
b) 1.10~4mM; pH7; 0,2mA; Film-Belichtung > 0,1s; ¢) 5.107* m; pH 11; 0,3 mA;
Film-Belichtung > 0,1s.

Der positivste Einschnitt bleibt unter allen Bedingungen erhalten, wiahrend die beiden
negativeren nur im pH-Bereich < 10 und bei langsamem Wachstum der Quecksilberober-
fliche (am Ende der Tropfzeit) registriert werden. Es handelt sich also um Elektrolysen-
produkte (elektrochemische Artefakte) des Hydrochinons von I, bei denen einer oder
beide Athyleniminoringe geoffnet sind [3]:
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Ihre Halbstufenpotentiale unterscheiden sich um A(E,, — ®E,;,) = 0,11 V und
4(2E,); — 3E,;;) = 0,15V, weshalb die Einschnitte auf dem dE/dt = f,(E) Oszillogramm
getrennt sind. Zum gleichen Ergebnis fithrt die Dreieckspannungsoszillographie (nach
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Randles—Sevéik), und es ldsst sich damit durch Begrenzung des Potentials bis auf
—0,8 V zeigen, dass dann auch an der Tropfelektrode bei pH 7 nur ein reversibler Peak
erhalten wird.

Zur Verfolgung von Reaktionen, in deren Verlauf ebenfalls eine Ringoffnung erfolgt,
eignet sich am besten die strémende Elektrode, an der sich elektrochemische Artefakte
praktisch nicht bemerkbar machen oder die Tropfelektrode im pH-Gebiet < 10, wie an
folgenden Beispielen gezeigt sei.

B. Hydrolytische Reaktionen

Die hydrolytische Ringoffnung erfolgt durch allgemeine Sdure-Basenkatalyse, wobei
die Chinonstufe von I verschwindet und daraus die negativeren Stufen von II’ und II1I’
(Abb. 2) in der Folgereaktion erster Ordnung hervorgehen [7]:

ey ke
I —s II' —s III' (2)
(Die Chinone II’ a III" unterscheiden sich von II und III nur durch die CH,OH-Gruppe
in der Seitenkette an Stelle von CH,; ihre Halbstufenpotential-Differenzen sind die glei-
chen wie im Falle der Elektrolyse 4.)
Mittels der Gleichspannungspolarographie gelingt die genaue Registrierung der zeitli-

chen Anderung aller drei Stufen etwa bis zu ; ~ 0,056 min—! (pH 3,68). Trotz der expo-
nentiellen Erhéhung von %, mit fallendem pH-Wert ldsst sich dagegen aus dE/dt = f,(E)-

Abb. 2. Polarogramme des Hydrolysenverlaufes von I.
5.10-*M; pH 4,46, aufgenommen nach den angeschriebenen Zeiten bei 30 °C.

-Oszillogrammen, die mit der strémenden Elektrode gewonnen werden, der Reaktions-
ablauf bequem im Reaktionsmedium von pH 2,6: t, = 0,55 min—! verfolgen (Abb. 3).
Ahnlich wie die Ausgangsstufe in der Gleichspannungspolarographie (Abb. 2, vgl. (2)),
vermindert sich der positivste Einschnitt; ein zweiter und. ein dritter entstehen, wovon
am Ende nur der dritte iibrig bleibt. Die Auswertung hinsichtlich %, erfolgt anhand
der mit dem Endprodukt III’ aufgestellten Eichkurve (Tiefe des Einschnittes in Ab-
héngigkeit von der Konzentration).

Es wurden auch Versuche bei pH 1,5 unternommen, um noch héhere Hydrolyse-
geschwindigkeiten mit den iiblichen Hilfsmitteln (Einspritzen des Reaktanten in die
Uberlaufzelle [5]; Spiegelreflexkamera mit manuellem Filmtransport) messbar zu machen,
wobei ein k,-Wert von annihernd ~ 5 min—! erreicht wurde. Noch schnellere Reaktionen



Elektrolytische, hydrolytische und photolytische Folgereaktionen 345

setzen voraus die Verkiirzung der Mischzeit durch eine Stréomungsapparatur [8] und
die kinematographische Verfolgung des Verlaufes.

A NN

Abb. 3. dE/dt = f,(F)-Kurven (Ausschnitt vom positiven Potentialbereich) des Hydro-
lyseverlaufes bei pH 2,6 und 25 °C.
Stromende Elektrode, 0,8 mA; Film-Belichtung 0,04 s, aufgenommen nach den Reak-
tionszeiten: 9—17—28—44—71— (obere Reihe) 99—137—189—302—390 Sekunden
(untere Reihe).

C. Photolytische Reaktionen

Die Photolyse wurde aus apparativen Griinden (Quarzzelle) vorerst nur mittels
der Tropfelektrode verfolgt, und zwar bei pH 11. Der reversible Doppeleinschnitt von I
verschwindet bei intensiver Bestrahlung relativ langsam und ein um 0,2 V negativerer
entsteht (Abb. 4). Nach ldngerer Lichteinwirkung verschwindet auch er durch Zer-
storung des Chinons. Zur Aufklirung dieser Verinderung des Oszillogramms wurden

Abb. 4. dE/dt = f,(E)-Kurven (Ausschnitte vom positiven Potentialbereich) des Photo-
lyseverlaufes von I bei pH 11 und 25 °C.

Tropfelektrode, Film-Belichtung 0,04 s, aufgenommen nach den Bestrahlungszeiten:
12—62—70—80—105—120 Sekunden.
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neben Gleichspannungspolarogrammen auch Absorptionsspektren (Abb. 5) herangezogen.
Danach wird ein Teil von I nach

hy
I — I*+2H0 — IH,+ 20H 3

photochemisch zum Hydrochinon I H, reduziert. Im iibrigen entstehen aber die halb-
stufenpotentialgleichen Produkte mit gedffneten Ringen wie bei der Hydrolyse nach
Schema (2), nur dass bei pH 11 die Stufen von I und, II’ so eng benachbart liegen, dass
von ihnen nur ein gemeinsamer Einschnitt auf dem Oszillogramm sichtbar wird.

o0 S0 __40
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Abb. 5. Langwellige
Absorptionsspektren bei Hydro-
lyse und Photolyse.
Kurve 1. Ausgangschinon I
(pH 4,46); Kurve 2. Hydroly-
senendprodukt III’; Kurve 3.
Hydrolysenzwischenprodukt J1”
(extrapol. Kurve); Kurve 4.
Hydrolysengemisch nach 90 Mi-
nuten; Kurve 4. Photolysen-
gemisch nach 8 Minuten (pH 11).

——L-20
PIPE &

Diskussion

Wenn auch im Verlauf der Photolyse mit Nebenreaktionen zu rechnen ist, so findet
man doch bei allen drei Reaktionsarten 4, B, C die entsprechende Folge von Ausgangs-,
Zwischen- und Endprodukt wieder. Weder im Halbstufenpotential noch im Absorptions-
spektrum weisen die elektrolytischen Reaktanten II, III signifikante Unterschiede
gegeniiber den hydrolytischen II’ und III’ auf; trotzdem diirften sie, wie erwéhnt,
nicht identisch sein. Die Photolyse wirkt im Sinne einer beschleunigten Hydrolyse, wo-
nach das angeregte I* den Syl-Mechanismus [7] rascher durchlaufen kann.

Die saure Hydrolyse im pH-Bareich < 2 bildet vom Standpunkt der methodischen
Woeiterentwicklung ein geeignetes Anwendungsbeispiel fiir die stromende Quecksilber-
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elektrode zur Verfolgung schneller Reaktionen, wo die Absorptionsspektroskopie wegen
Uberlagerungen der Spektren behindert ist.

Fiir experimentelle Mitarbeit danke ich Frau Karl.

Zusammenfassung

An einem Benzochinon mit zwei Athyleniminoringen wird die elektrolytische,
hydrolytische und photolytische Reaktionsfolge mit Hilfe der dE/d¢ = f,(E)-
Kurven verglichen. Bei pH-Werten < 10 werden mit der Tropfelektrode drei
reversible Doppeleinschnitte (mit der strémenden Elektrode nur einer) ge-
funden, die dem Ausgangschinon, dem Zwischenprodukt mit einem und dem
Endprodukt mit zwei gedffneten Athyleniminoringen entsprechen. Mit Hilfe
der stromenden Quecksilberelektrode, welche fiir schnelle Reaktionen am
giinstigsten ist, lassen sich alle zu derartigen Ring6ffnungen fithrenden Reaktio-
nen in Losung am einfachsten verfolgen.

OCHUJJIOIIOJNAPOTPAOMYECHOE JOHKA3ATEJIBCTBO
QJIERTPOJINMTUYECKUX, TUAPOJUTUYECKIX
U OOTOJUTUNYECKINX HOHCERYTHUBHLBIX PEARINN

TEPMAHH BEPT

ITHCTHTYT MEUKPOOHOIOTHE M 9KCIIeDHMEeHTaIbHOM Tepanuu B lMene
Tepmanckoil akagemun Hayk B Bepiine

Ha npmmepe GcH30XMHOHA ¢ 2 3THICHHMUHOBHIME KOJIBLAMH IIDOM3BOJAHMTCS CpaBHEHHE
BJIEKTPOIMTHYECKO, TMAPOIUTHYCCKOR ¥ (POTONUTHIECKOH IOCIe0BaTebEOCTH peaKIuit
¢ nomompio KpuBhix dE/dt = f(E). Ilpu sgavenuax pH < 10 Gpuim HailileHH ¢ Kameib-
HEIM 3JIGKTPOJOM TPH 0OpaTHMEBIX ABOMHEIX 3y0ma (co cTpYHYaTHIM 3JIEKTPOXOM — TOJIBKO
O/l{H), COOTBETCTBYIOMMX UCXOXHOMY XUHOHY, IIPOMEKYTOYHOMY IPOAYKTY C OJHAM U KOHEY-
HOMY HPORYKTY C ABYMs OTKDHITHIMA dTHICHUMUHOBLIMA KosibIaMu. C MOMOMIBIO CTPYiiuaToro
PTYTHOTO IEKTPOMAA, Haudosiee BLIFOJHO IIPHMEHHMOIO I OBICTPLIX pearIuil, MOKHO
IpoIe Bcero HabaOgaTh Bce peakOuH, BeIyIine K MOJOOHLIM PACKDHITHAM KOJILIA.
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