
ΙΕΤΑ ΜΙΑΝ ΕΙΚΟΣΙΠΕΝΤΑΕΤΙΑΝ ΕΦΑΡΜΟΓΩΝ ΤΗΣ ΚΑΡΒΟΒΕΝΖΟΞΥ - ΜΕΘΟΔΟΥ 

Ύπό ΕΙΡΗΝΗΣ ΔΗΛΑΡΗ 

Εlναι γεγονός δτι εις τήν έξέλιξιν των Βιολο· 
·ώ Έπιστημων, πρωταρχικόν ρόλον παίζει ή με-

της χημικfjς συντάξεως καi τfjς χημικfjς συμ
ιφορίiς των συστατικων του ζωντος κυττάρου . 

ο · το έπηληθεύθη άκόμη καi κατά τήν μελέτην των 
ί.i;ον ώργανωμένων μορφων τfjς ζωfjς. 

Εiδικως ή έξακρίβωσις τfjς σχέσεως μεταξu τfjς 
1 μικfjς συντάξεως μιας ούσίας καi τfjς δράσεώς 

; έπί τfjς λειτουργίας των ζώντων κυττάρων εϊλ
εν, ώς μαγνήτης, τό ένδιαφέρον των χημικων 

αί τών βιολόγων. Τοuτο διαπιστώνει κανείς δταν 
· ·ατρέξτι είς τήν σχετικήν βιβλιογραφίαν, δπότε καi 
ένει κατάπληκτος άπό τήν άπέραντον έργασίαν, ή 
·πο ία συνετελέσθη είς τό παρελθόν καί συντελεί-
-σι άκόμη δι' εν τόσον, όμολογουμένως, δύσκολον 

" μα . 

Ήδη κατά τήν διάρκειαν του 19ου αίωνος, ή 
"Οργανική Χημεία των ζωικων καi φυτικων ούσιων 
· ησχόλησε σοβαρως τήν προσοχήν των έπιστη-
~νων. Πολλαί σχετικαί ερευναι εγιναν είς τά τότε 

~ργαστήρια τfjς Φυσιολογίας, τfjς Φαρμακολογίας 
· λλά iδίως τfjς Όργανικfjς Χημείας. Τό τελευταίον 
:οuτο εχει ιδιαιτέραν σημασίαν. 

Εις τά έργαστήρια τfjς Όργανικfjς Χημείας έ· 
ελετήθη οϋτω άπό χημικοuς - έρευνητάς μία σειρά 

ιημικων ένώσεων μεγάλου βιολογικοί) ένδιαφέρον
·ος δπως εΙναι αί πρωτείναι, οί ύδατάνθρακες, αi 
ιταμίναι κ. ά. Συνετέθησαν έπίσης καi πολλαί άπό 
::ς πολυπλόκους άκόμη ένώσεις αύτfjς τfjς φύσεως. 

r ατόπιν τούτου, ή μελέτη των προβλημάτων τfjς 

Βιολογίας ελαβε τήν φυσιολογικήν της πορείαν 
· τοι τήν μέσφ της χρησιμοποιήσεως των γνώσεων 
·αi τfjς πείρας της Όργανικης Χημείας καi γενι
ώτερον τfjς Φυσικfjς καί τfjς Χημείας. Μέ άλλους 

;.όγους τά διάφορα βιολογικά φαινόμενα είς τελευ
·αίαν άνάλυσιν μελετωνται πλέον ώς άπλα\ η πο
λύπλοκοι χημικαi άντιδράσεις. Είναι γνωστόν δτι 
Ίά νά μελετηθij μία χημική άντίδρασις, κατ' άρχήν 
ίναι άπαραίτητον ν' άπομονωθουν εiς καθαράν κα
·άστασιν τά άντιδρωντα συστατικά. Μόνον κατ' αύ
-όν τό ν τρόπον ή μελέτη των βιολογικων θεμάτων 
~η λθε ν άπό τό έπιστημονικόν άδιέξοδον, κατωρ
θη δέ η μεγάλη σημερινή έξέλιξις εις τά προ-

".ήματα αuτά. Πρωτοπόροι πρός τήν κατεύθυνσιν 
.. ύτην ύπήρξαν αί σχολαi του E inil Fisc l1 er, τοϋ 
• ί ba.τ-d Willsta ter, τοϋ Fι-edei-il-c Hopkins, του 
· e inri ch Wieland κλπ . 

Σήμερον, ή έπιστήμη δύναται νά δίδτι μέ άρκε· 
:- ν βεβαιότητα άπαντήσεις είς πολλά προβλήματα 
~-; Βιολογίας , δπως εΙναι , τά προβλήματα τά συνδε

ένα μέ τήν συμπεριφοράν καί τήν φύσιν ένζύ
·. πρωτεϊνών, βιταμινών κλπ. ΥΗδη ύπάρ_χουν δυ-

:ότη τες νά θίγωνται καi σοβαρώτερα άκόμη προ
ατα δπως τό τοϋ βιογενετικου . έλέγχου ώς καi 

του ρόλου ποu παίζουν είς αυτον τά νουκλεϊνικά 
δξέα. Όμιλοuμεν έπίσης σήμερον περi «μοριακων 
άσθενειων» κατά Linιιs Pauling- ,_ των δποίων ή 
αiτία άποδίδεται πλέον είς τήν διαφοράν τfjς συν
τάξεως του μορίου τf\ς αίμοσφαιρίνης. Μέ τήν βο· 
ήθειαν έξ άλλου των ισοτόπων καi τήν δυνατότητα 
νά έπισημαίνωνται όργανικαi ένώσεις κατωρθώθη 
να έλέγχεται χημικως είς άρκετόν βαθμόν τό βασι
κόν διά τήν ζωήν φαινόμενον, δπως εΙναι δ φωτο
συνθετικός κύκλος του άνθρακος. 

Τ' άνωτέρω άποτελουν μόνον έλάχιστον άρι
θμόν παραδειγμάτων. Φυσικά ύπάρχουν άκόμη άλυτα 
ι'iπειρα προβλήματα αύτfjς τfjς φύσεως. ΥΕγινεν δ
μως φανερόν πλέον δτι, ή Φυσική καi ή Χημεία 
είδικώτερον δμως ή Όργανική Χημεία θά παίξτι 
καi πάλιν βασικόν ρόλον πρός διαλεύκανσ(ν των. 

Ε{ναι γνωστόν είς δλους, δτι ή σχολή του Emil 
Fischei- κατέχει μίαν άπό τάς πλέον σπουδαίας θέ
σεις είς τό διεθνές έπιστημονικόν πεδίον . 
Ό Emil Fischer (1852-1919), οργανικός χημι· 

κός, μαθητής του Adolf von Bayer εΙναι γνωστός, 
διότι τό όνομά του εμεινε συνδεδεμένον μέ τάς πλέον 
σπουδαίας έργασίας έπί ένώσεων βιολογικfjς σημα
σίας, δπως εΙναι α{ πρωτείναι, οί ύδατάνθρακες, 
έπί θεμάτων στερεοχημείας κλπ. 

Άπό τοuς μαθητάς του διεκρίθησαν ο{ Karl 
Fι·eιιdenberg, καθηγητής καi διευθυντής του 'Ιν
στιτούτου Χημείας είς τό Πανεπιστήμιον τfjς Hei · 
delbeι-g, δ Bιιrkhardt Helferich, καθηγητής τοϋ 
Πανεπιστημίου τfjς Leipzig καi τfjς Bonn, δ καθη
γητής Max Bergmann (1886-1944). 

Είς τήν μεγάλην αύτfιν Σχολήν δέοv κατά την 
γνώμην μου νά τοποθετηθij -καi δ καθηγητης κ. Λ. 
Ζέρβας, δ δποίος ύπfjρξεν βοηθός καi έν συνεχεί~ 
Διευθυντής του Τμήματος 'Όργανικfjς Χημείας καi 
άναπληρωτfις του Γενικου Διευθυντοu είς τό έν 
ΔρέςJδ1J Ίνστιτοuτον K aiser Wilhelin Gesell · 
schaft (ήδη Max Plank Gesellschaft) . του δποίου 
Γενικός Διευθυντής ύπfjρξεν δ άείμνηστος Max 
Beι-g·mann . 

Ή συνεργασία των Max Beι-gmann καi Λεω
νίδα Ζέρβα είχεν ώς άποτέλεσμα τήν δημοσίευσιν 
μιίiς μεγάλης σειρίiς έργασιων είς τά διεθνfj έπι
στημονικά περιοδικά, μεταξu των δποίων έξέχου
σαν θέσιν κατέχει ή καρβοβενζοξυ-μέθοδος * διά 
τήν σύνθεσιν πεπτιδίων. 
Ή μέθοδος αϋτη μέ τήν δποίαν άλλος συνά

δελφος θ' άσχοληθij εiς τό παρόν Έπιστημοηκόν 
Πανηγυρικόν τεuχος διεξοδικώτερον, ετυχε τόσον 

* Πρός άπλοποίησιν παρίσταται αϋτη διεθνώς ώς 

Cbzo μέθοδος. 
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εΌρείας έφαρμογfjς, ώστε ε{ναι άδύνατον ν' άνατρέ
ξ1] κανεiς εις σχετικά. συγγράμματα καi περιοδικά. 
καi νά. μή συναντήσ1J είς αΌτά. έπανειλημμένως τήν 
χρfjσιν της. 

Δικαιολογημένως λοιπόν αϋτη έθεωρήθη δτι il
νοιξε τόν δρόμον δι' εν πλf\θος έρευνητικων έργα
σιων καi δικαιολογημένως χρησιμοποιείται ώς πο
λύτιμον βοήθημα εις τήν σύνθεσιν πεπτιδίων μέ 
μικρόν η μέγαν άριθμόν οίκοδομικων λίθων. Ε{ναι 
έντελως χαρακτηριστικιΊ ή φράσις τοu Vincent dιι 
Vigneaιιd, δταν άνεκοίνωσε δημοσίως (1953) τήν 
σύνθεσιν τfjς Oxytocin ( δρμόνη, όκταπεπτίδιον), 
δτι τουτο δέν θά. κατωρθουτο ύπ' αύτου καi των 
συνεργατων του* έά.ν δέν ε{χε προηγηθf'\ ή Cbzο
μέθοδος των Beι·gmann-Zervas. 
Ή συμπλήρωσις τfjς είκοσιπενταετίας άπό τf'\ς 

άνακαλύψεως τfjς Cbzο-μεθόδου --άποτελεί σταθμόν 
διά ν' άνατρέξτι κανεiς εiς την- βιβλιογραφίαν καi 
νά δυνηθ1j νά έκτιμήστι οϋτω την μεγάλην ώφέ
λειαν ή δποία προέκυψεν άπό τήν έφαρμογήν της. 
Ό άείμνηστος Max Beι·g·mann δέν Τjτο τυχε

ρός - νά αίσθανθij τήν μεγάλην συγκίνησιν, χαράν 
καi ίκανοποίησιν έκ τών σοβαρων καi πράγματι 
καταπληκτικων διαπιστώσεων αύτfjς τfjς έρεύνης. 
ΕΙναι γνωστόν, δτι προ πολλου ή συνέχισις του 
τόσον σπουδαίου εργου των άπέμεινεν είς τόν κα
θηγητην Λεωνίδαν Ζέρβαν, δστις καi εμελλε νά 
δεχθij έπ' εΌκαιρίq. του ταξειδίου του είς τό έξωτε
ρικόν, έκ του πλησίον τάς θερμάς έκδηλώσεις των 
ξένων συναδέλφων του διά τήν έπέτειον αΌτήν. 

Μεταξυ αΌτων συγκαταλέγονται φυσιογνωμίαι 
που κατέχουν σήμερον έξεχούσας θέσεις είς τό δι
εθνές πεδίον, ώς δ Vincent du Vig·neaud (Βραβείον 
Nobel 1955) καθηγητής τής Βιοχημείας του Cornell 
University Medical College, δ Josef Fruton κα
θηγητής τijς Φυσιολογικfjς Χημείας του Yale Uni
versity, δ Jesse Gι·eenstein διευθυντής τοu έργαστη
ρίου Βιοχημείας του National Cancer Institute 
τ&νΗ.Π.Α., κλπ., αi πρωται έργασίαι των δποίων 
έξεπονήθησαν άπό κοινου μετά. των Beι-gmann 
καi Ζέρβα έν Δρέσδτι η έν Ν. Ύόρκτι 
Ό καθηγητής Max Bergmann (1886-1944) έπε

ράτωσε τάς σπουδάς του ώς χημικου είς τό Πανεπι
στήμιον του Μονάχου. Άμέσως μετά τό διδακτορι
κόν του δίπλωμα (1911, Πανεπιστήμιον Βερολίνου) 
συμπεριελήφθη εiς τό στενόν έπιστημονικόνπεριβάλ
λον του Emil Fischer, είς τό δποίον καi ταχέως ά
νεδείχθη έργαζόμενος έρευνητικώς είς τά σάκχαρα 
καi τά παράγωγά των fι είς την σύνθεσιν γλυκερι
δίων. Τό 1920, μετά τόν θάνατον του Emil Fischer 
διωρίσθη διευθυντής του Kaiser-Wilhelm-Ι nsti
tu ts fίir Faserforschung του Βερολίνου καi τό 
1922 έκλήθη νά διευθύνlJ τό νεοϊδρυθέν Kaiser
Wilhelm-Institιιt fίir Lederforschung τής Δρέσ
δης δπου καi παρέμεινε μέχρι του ετους 1933, ό
πότε καi άνεχώρησε μετά τfjς οίκογενείας του 
κατ' άρχάς είς τήν Άγγλίαν καi μετέπειτα είς Ή
νωμένας Πολιτείας. 

* Βλ. σχετικό11 άρθρον, παρόvτοs τεVχοvs σελ. 242. 
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Τό κύριον πεδίον έρεύνης τοu Max Bergma 
ύπfjρξαν, σάκχαρα, λίπη, άμινοξέα, φυράματα, bd 
σης δέ τεχνικά τινα προβλήματα κλπ. τής κατερ
γασίας των δερμάτων. Ή μεγάλη δμως φήμη τ 
'Ινστιτούτου τfjς Δρέσδης ώφείλετο κυρίως εtς έπι
τεύγματα έπi καθαρaς Χημείας. 

Μετά την άναχώρησιν του Max Berg·mann τ 
'Ινστιτουτον, έπi εν ετος, διηυθύνετο ύπό του καθη
γητοu Λεωνίδα Ζέρβα, δ δποίος προίστατο fιδ 
του καθαρως έπιστημονικου τμήματος τοu έν λό
γφ 'Ιδρύματος καi. δ δποίος ησχολήθη κατά. τό 
διάστημα αΌτό κυρίως μέ τήν συνέχισιν των έ 
έξελίξει εύρισκομένων έπιστημονικών έρευνώ . 
Μετά την περάτωσιν αΌτων δ καθηγητής Λεωνίδας 
Ζέρβας, παραιτηθείς, άπεχώρησε του Ίνστιτούτ 
καi συνειργάσθη έπιστημονικως καi πάλιν μετά τ 
Max Bergnιann είς τό έν Νέq. Ύ όρκτι Rockefeller 
Institute for Medical Research. 

Συνεχίζων τό έρευνητικόν του εργον, τό δποίο 
σημειωτέον είναι λίαν έπίπονον λόγφ των πολλώ 
δυσχερειών, ό καθηγητης Λεωνίδας Ζέρβας ώς ά 
εΌθείας έπιστημονικός άπόγονος τοu Emil Fischer 
άσχολείται κυρίως μέ τήν έξεύρεσιν νέων, άλλά καi 
μέ τήν τελειοποίησιν η καi έπέκτασιν παλαιων με
θόδων πρός χρησιμοποίησίν των διά. τήν λύσι 
προβλημάτων όπό τό πρίσμα των νέων έξελίξεω 
τής βιολογικής έπιστήμης. 

'Απεδείχθη πράγματι, μετά τήν έπιτυχή έφαρμο
γήν τfjς Cbzο-μεθόδου, δτι ή ενταξις δποιουδήποτε έ 
των φυσικων άμινοξέων εiς μία πεπτιδικην ι'iλυσο 
δέν άποτελεί πλέον, ώς πρότερον, άκατόρθωτον έ
πιχείρημα. 'Εν τούτοις ή αϋξουσα σημασία τη 
συνθέσεως πολυπλόκων πολυπεπτιδίων μέ είδικΤι 
φυσιολογικήν δρίiσιν η καi. τοιούτων άπαραιτήτων δι 
ένζυμολογικάς μελέτας κατέστησεν άναγκαίαν τη 
άνάπτυξιν καi. ι'iλλων μεθόδων πεπτιδικής συνθέσεως 
προσηρμοσμένων δμως κατά δυνατόν περισσότερο 
είς την γνωστην εΌπάθειαν των άμινοξέων καi τω 
προϊόντων πεπτιδίων. Οϋτω προσετέθησαν εις τή 
διεθνfj βιβλιογραφίαν ίiλλαι δύο μέθοδοι πεπτιδιιd'\ς 
συνθέσεως, αi δποίαι έξεπονήθησαν εις τό Έργα
στήριον Όργανικής Χημείας καi έκ των δπο{(J)Υ 
Ιδίως ή λεγομένη «τριτυλομέθοδος» εύρίσκει ηδ 
σχετικΤ)ν έφαρμογήν. 

Ένδιαφέρον παρουσιάζουν έπίσης καi αί έργcι
σίαι αί άφορωσαι είς φωσφορυλιώσεις .όργανικ 

· ένώσεων. Ε{ναι δέ γνωστή ή αϋξουσα, άπο βιολο
γικής πλευρaς, σημασία των όργανικων φωσφο 
λιωμένων παραγώγων. ~Ηδη ή πρωτοπόρος «βενζ 
λομέθοδος» κατέστη πλέον κλασσική χρησιμοπ 
ουμένη εΌρύτατα είς διεθνfj κλίμακα διά την πα 
σκευήν φωσφορυλιωμένων παραγώγων σακχάρ 
άμινοξέων κλπ. 'Εν συνεχείq. ένδιαφέρον παρου 
ζουν αί ερευναι, αi άφορ&σαι είς τά σάκχαρα 
τά παράγωγά των, ίδίως τfjς γλυκοζαμίνης, κλπ. 

'Απομένει είς ήμiiς, τους παλαιοuς καi νεω 
ρους ·Ελληνας μαθητάς του καθηγητου Λεω · 
Ζέρβα, είτε έργαζομένους εiς έρευνητικά έργαστή 
είτε είς τΊ)ν βιομηχανίαν είτε εόρισκομένους είς 
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'Ελλάδα fι εiς τό έξωτερικόν νά αiσθανθώμεν τήν 
βαρεϊαν ύποχρέωσιν, ώς έπιστήμονες χη.μικοί, καί 
νό. άγωνισθ&μεν διά νό. κρατήσωμεν εις τό ϋψος 
των τάς έπιστημονικάς ταύτας έπιτεύξεις, αί δποίαι 
παίζουν τόσο σημαντικόν ρόλον εiς τήν σημερινήν 

έξέλιξιν τf'jς επιστήμης. 
Είωι γεγονός δτι τοϋτο θ' άποτελτi καί τήν με

γαλυτέραν έκδήλωσιν τιμf'jς πρός τόν καθηγητην 
Λεωνίδαν Ζέρβαν καί , εΧμεθα βέβαιοι, τήν μόνην 
καi άληθινήν ίκανοποίησίν του. 

Ή Καρβοβενζοξυ-μέθοδος 

Ύπό ΑΛt:ΚΟΥ ΣΊΆΥΙ~οποΥΛΟΥ 

'Από πολλών ήδη έτών οί έρευνηταl άσχολοvνται 
έπιμόνωs μe τα πρωτεϊνικα μόρια, διότι αί πρωτε·ί
ναι δeν είναι άπλώs μόνον μόρια κινοvντα τήν χη
μικήν περιέργειαν των έρευνητών, άλλα οvσίαι συν 
υφασμέναι μe αvτήν καθ' έαυτήν τήν φύσιν της ζωf)ς. 
Είναι τα κλειδια οvτως είπεϊν τf)ς ζώσης ϋλης, ώς 
κvρια συστατικά της, έφ' δσον τα εύρίσκομεν είς τό 
πρωτόπλασμα των κυττάρων ή τούς φυτικούς καl 
ζωικούς χυμοvς, άλλα συγχρόνως καl οvσίαι-κλει
δια είς τούς μηχανισμούς μεταβολισμοv είς τό ζων
τανόν κvτταρον. 

Έξηκριβώθη δτι πολλCχ άπό τα είς καθαραν κα
τάστασιν άπομονωθέvτα ιφυσταλλικα eνζυμα είναι 
άμιγείς πρωτείναι.Έξ άλλου ώρισμέναι όρμόναι δπως 
ή Ινσουλίνη, ή θυρεοyλοβουλίνη καi αi όρμόναι της 
Vποφvσεως eχουν καθαρώς πρωτεϊνικήν ύπόστασιν. 

'ωρισμέναι βιταμίναι είναι προσθετικαl όμάδες 
πρωτεϊνών καl είς πολλας περιπτώσεις άπεκαλv
φθη, ότι πρωτείναι είναι αi ένεργοl οvσίαι είς 
τας δποίας όφείλεται ή παθογόνος κατάστασις τήν 
όποίαν δημιουργοvν οί διηθητοί ίοί. 

Σημαντικός άκόμη είναι ό ρόλος πού διαδραμα
τίζουν αί πρωιείναι κατα τούς πολυπλόκους μετα
βολισμούς πού συνοδεvουν τήν άνοσίαν τοv όργα
νισμοv κατα τήν δημιουργίαν άντισωμάτων μετα 
την προσβολήν αvτοv ύπό μικροβίων. 

Δeν ύπάρχουν μόρια μe τα όποία να eχουν ά
σχοληθf) τόσον πολv οί έρευνηταί, όπως καl δeν 
ύπάρχουν μόρια τα όποία να άvτεστάθησαν περισ
σότερον είs ιήν άποκάλυψιν τf)ς χημικf)ς έρεvνης, 
διότι ή φύσις έπροίκισεν ια πρωτεϊνι·κα μόρια μe 
ιδιότητας δυσπροσίτους είς τήν χθεσινήν άλλα έν 
πολλοίς καl ε!ς τήν σημερινήν μας τεχνολοyίαν. 

οι δομικοί λίθοι μιaς πρωτείνης είναι τα α-άμι
νοξέα ιf)ς L-στερεοχημικf)ς οlκογενείας τοv γενικοv 
τvπου RCH(NH 2 ) COOH τα όποϊα συνδεόμενα με
ταξv των δια των άμιδοειδών-πεπτιδικών-δεσμών 

RCHCOOH + H 2 NCHCOOH -
1 1 
ΝΗ, R' 

-- RCHCO-NHCHCOOH 
1 1 
ΝΗ2 R' 

δημιουργοvν τα γιγαντιαία πρωτεϊνικα μ6ρια η τα 
μικροτέρου μοριακοv βάρους πεπτίδια τα δποία άνα
λόγως μe τόν άριθμόν των συνιστώvτων άμινοξέων 

χαρακτηρίζονται ώς δι-,τρι-,τετρα- καi πολυπεπτί
δια. Μεγάλα πολυπεπτίδια είναι αi πρωτείναι. 

Τα άπομονωθέvτα μέχρι σήμερον άμινοξέα άνέρ
χοντοι είς όλίγας δεκάδα;. 'Αλλ' &ν ληφθij ύπ' οψιν 
ότι οχι μόνον τό είδος καi ό άριθμός των συνι
στώντων τήν πρωιε!νην άμινοξέων, άλλα καl ή 
σειρα συνδέσεως, δηλαδή ή άλληλουχία αvιων εις 
τό πρωτεϊνικόν μόριον, διαδραματίζουν άποφασι
στικόν ρόλον δια τας Ιδιότητας αVτf)ς, τότε καθί
σταται νοητή ή δυνατότης ύπάρξεως έξαιρετικα με
γάλου άριθμοv πρωτεϊνικών μορίων. Έαν προστεθij 
καi τό γεγονός ότι αι πρωτείναι, άvήκουσαι εις την 
κατηγορίαv ιων ύψιμοριακων ένώσ~ων, παρουσιά
ζουν μεγάλας δυσχερείας άπομονώσεως είς καθαρaν 
κατάστασιν, καi έξαιρετικην εvπάθειαν πρός κατα
στροφήν η μετουσίωσιν έστω καi δια των πλέον ή
πίων χημικών μέσων, άκόμη π.χ. καi μεέλαφραν θέρ
μανσιν, τότε εvκόλως άντιλαμβανόμεθα τaς δυσχε
ρείας μe τaς όποίας eχει να άvτιπαλοίσ1J ό έρευνητής 
των πρωτεϊνών. 

'Ήδη άπό πολύ ένωρiς ό Emil Fischer έστράφη 
πρός τήν σvνθεσιν πεπτιδίων δια να άποδείξ1J άφ' 
ένός μeν τήν vπαρξιν τοv πεπτιδικοσ δεσμοv' να 
ήμπορέσ1J δe άφ' έτέρου να δημιουργήσ1J συγκεκρι
μένα πεπτίδια καi να μελετήσ1J τάς ίδιότητάς των, έφ' 
όσον αί φυσικαi πρωτε\ναι καi λόγcρ άμφιβόλου κα
θαρότητος άλλα καi λόγcρ τοv πολυπλόκου αvτων 
δέν παρουσιάζουν σταθερόν eδαφος έρεvνης. Οvτω, 
ή βάσις είς τήν eρευναν των πρωτεϊνών ξεκινξΧ άπό 
την σvνθεσιν των άπλουστέρων πεπτιδίων. 

Ai μέθοδοι τοv Emil Fischer-κατόρθωμα δια 
τήν έποχήν έκείνην - άπέληξαν ε!ς τήν σvνθεσιν εvα
ρίθμων δι- κα\ τριπεπτιδίων ώς καl ένός πολυπεπτι
δίου άποτελουμένου άπό 18 «μονάδας» άμινοξέων, 
τα δποία παρουσιάζουν ώς έπi τό πλείστον τό βα
σικόv μειονέκτημα ότι κατa κανόνα τα συvθετι
κα αvτa πεπτίδια περιείχον άπλούστατα κα\ έλά
χιστα άμινοξέα ώς ή yλυκίνη, ή άλανίνη κλπ. Πο
λυπεπτίδια είς τήν σVνταξιν των όποίων θa ύπεισ
ήρχοντο άργινίνη μe έλευθέραν την γουανιδινικηv 
όμάδα, λυσίνη μέ έλευθέραν τήν ε-άμινομάδα, τvρο
σίνη μe έλευθέραν τf~ν φαινολικf~v όμάδα, ίστιδίνη 
μέ έλευθέραν τήv ίμιδαζολικf~ν όμάδα, θρυπτοφάνη, 
όξυο-αμινοξέα κλπ. κλπ., ή πλειaς δηλαδη των άπό 
φυσιολογικf)ς άπόψεως πλέον ένδιαφερόvτων άμινο
ξέων 1 δέν Τ)το δυνατόν να ένταχθοvν εις την πολv, 
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πεπτιδικήν &λuσον έπl τ;:J βάσει των μεθόδων τοv 
Ε. Fischer. Άκόμη δe όλιyώτερον δυνατόν ητο νeχ 
ένταχθοw τ' άμινοξέα άποκλειστικώς ύπό την μορ
φήν δμοιοyενών έναντιομόρφων τfjς L - η D - στερε
οχημικfjς σειρΟ:ς. 

·ως γνωστόν ή πλέον έπιτυχης μέθοδος τοv 
Fischer fιτο έκείνη κατα την όποίαν χλωρίδια α
άλοyονωμένων όξέων σvνεζευyνύοvτο κατeχ Schot
ten-Baumann μe άμινοξέα η πεπτίδια, άκολούθως 
δe δι' έπιδράσεως ύδατικfjς άμμωνίας άvτηλάσσετο 
τό άλοyόνον ε!ς α-θέσιν μe άμινομάδα. 

RCHCOCI+NH,CHCOOH ---+ RCHCO- NHCHCOOII 
1 1 1 1 

CI R C! R 

RCHCO -NHCHCOOH 
1 1 

rNH, R 

Δυσχέρειαι παρασκευfjς τών άντιστοίχων πρός 
τά διάφορα πολύπλοκα &μινοξέα α-άλοyονοπαρα
yώyων και μάλιστα ε!ς όπτικώς ένερyόν μορφηv ώς 
κα\ τό yεyονός τfjς κατα την άμίvωσιν έπερχομένης 
μερικfjς ρακεμοποιήσεως η άναστροφfjς κατα w al den 
άπετέλεσαν άνυπέρβλητα έμπόδια δια την περαιτέ
ρω έξέλιξιν της · μι:θόδοv ταύτης. Ή πρώτη άλλά 
πλέον άνεπιτvχής μέθοδος τοv Ε. Fiscl1er εtναι η 
άπό κοινοv μετa τοv κατόπιν διασήμου Γάλλου χη
μικοv Fourneau «καρβοαιθοξυλικη μέθοδος». Κατ' 
αύτήν ή άμινομaς τοv άμινοξέος έδεσμεύετο διά τfjς 
έπιδράσεως έπ' αύτοu χλωρομυρμηκικοϋ α!θvλ
εστέρος. 

C,H 00COC! + NH 2 CHCOOH ~ 
1 

R 

C2H50CONHCHCOOH~ 
1 

R 
NH2CH(R') COOH ------

C2H 50CONHCHCO-NHCHCOOH 
1 1 

R R ' 

Το άμινοξύ άπωλέσαν τας βασικάς αvτοv Ιδιό
τητας σvμπεριεφέρετο ώς άπλοvν όξύ. Δια μετατρο
πfjς αύτοu ε!ς άvτίστοιχον χλωρίδιον καί συζεύξεως 
μe eτερον άμινοξύ προκύπτει Ν-καρβοαιθοξvλιωμέ
νον πεπτίδιον. 'Εν τούτοις η άπόσπασις τfjς προ
στατεvτικfjς όμάδος ε!ς την περίπτωσιν αίιτηv Τjτο 
δυνάτή μόνον τiJ έπιδράσει όξέων η άλκαλίων καί 
ε!ς ηίιξημένας θερμοκρασίας, όπότε όμως δμοv μετά 
τfjς προστατεvτικf\ς δμάδος ύδροΜετο καί ό πεπτι
δικός δεσμός η έλάμβανον χώραν δεvτερεύουσαι άν
τιδράσεις προς διαφόρους κατεvθύνσεις . Δια τον λό
γον αύτόν ή μέθοδος αύrη οίιδέποτε ήyαyεν ε!ς σύν
θεσιν έλεuθέρων πεπτιδίων. 

Τριάντα κα\ πλέον · eτη άπό τότε πού ό Ε. 
Fiscber και Fourneau προσεπάθησαν νά λύσουν, 
ματαίως, τό πρόβλημα δια χρησιμοποιήσεως τfjς 

κάρβοαιθοξu-ομάδος πρός παροδικην προστασίαv 
τfjς άμινικf\ς όμάδος είσήχθη ύπο τών Berg·Π1ann -
Zer vas ε!ς την διεθνfj βιβλιοyραφίαν η όνομαζομέ
νη «καρβοβενζοξυ-μέθοδος» κατeχ την όποίαν, διa 
την παροδικην προστασίαν τfjς άμινομάδος, χρησι
μοποιείται οίιχi χλωρομυρμηκικός άίθυλεστηρ άλλά 
χλωρομυρμηκικός βενζυλεστηρ (καρβοβενζοξvχλω
ρίδιον). Ή φαινομενικώς άπλfj αvτη άντικατάστα
σις μιΟ:ς ρίζης δι' άλλης , δηλαδη είς την προκειμένην 
περίπτωσιν άλκυλίου διά βενζυλομάδος, άπετέλεσε 
την τελειωτικην λύσιν τοv προβλήματος. Ή 0-βεν
ζυλομάς ώς καί Ν-βενζvλομaς eχει την Ιδιότητα ν' 
άποσπΟ:ται δι' ηπιωτάτων μεθόδων, ώς εtναι ή κα
ταλuτικη ύδροyόνωσις . Τό παροδικώς σχηματιζό
μενον καρβαμινικόν όξv είναι άσταθές καi άποδίδει 
άμέσως διοξείδιον τοu άνθρακος ύπό σχηματισμόν 
έλευθέρου πεπτιδίου . 

CeH,,CH,OCOCI + NH2 CHCOOH ---+ 

1 

R 

C0 H 0CH 20CONHCHCOOI-I 
1 

C6 H , CH 20CO NHC HCOCl 
1 

R 

R 
NH2CH(R')COOH 

C,.H, CH20 CONHCHCO - NHCHCOOH 
1 1 

R R' 
NH 2CIICO-NHCH COOH + C6 H , CH, + CO, 

1 1 
R R' 

Ή χρησιμοποίησις τοu βενζυλοπαραyώyου δeν 
Τjτο άποτέλεσμα τυχαίας έμπνεύσεως . Εtχον ήδη 
προηyηθf) δημοσιεύσεις έρyασιών έπί σακχάρων u
πό τοv Freudenberg, Ζέρβα, Bergmann - Ζέρβα, 
Carter κ. &., είς τaς όποίας ή άπομάκρυνσις βενζv
λιδενο-καί 0-βενζυλομάδων άπό ώρισμένα παρά
yωyα τών σακχάρων διεξήyετο είτε δι' ύδροyό
νου έν τc{":> yεννΟ:σθαι ε\τε διά καταλvτικfjς ύδροyο
νώσεως. 
Ή καρβοβενζοξυ-μέθοδος άπετέλεσε τό περιεχό

μενον διπλώματος εύρεσιτεχνίας (D. R. Ρ.), άποvε
μηθeν είς την δvάδα Bergman-Zέρβα καi τό όποίον, 
ώς μοί άνεκοίνωσε κάποτε ό καθηyητης κ. Ζέρβας, 
άπέφεpεν είς τοvς κατόχους του ι oi όποίοι εύρίσκοv
νο τότε είς την' Αμεpικήν, (κατa τά τελευταία προ
πολεμικά eτη) τό ... σημαντικόv ποσόν των 200 μάρ
κων ! ! ! Πάντως τό yεyονός τfjς είς άμφοτέρους άπο
νομfjς διπλώματος εύρεσιτεχνίας άποτελεί καi μίαν 
διά τοvς μη ε!δήμονας, τvπικην άπόδειξιν τfjς συμ
βολfjς τοv καθηyητοu κ. Ζέρβα είς την ώς άνω μέ
θοδον . Κατa την έποχην έκείνην ό καθηyητης Ζέρ
βας ήτο ήδη προϊστάμενος τοv τμήματος τfjς Όρ
yανικfjς Χημείας τοv ώς άνω 'Ινστιτούτου καi άνα
πληρωτης τοv Γενικοv Διευθvντοv, ό όποϊος η 
ό άείμνηστος καθηγητής Max Berg·nΊann . Εlν 
γνωστόν, 8τι αi σχέσεις μεταξύ τών δύο 
των έπιστημόνων δέν ησαν μόνον σχέσεις δι 
σκάλοv κα\ μαθητ:ιv άλλά και φίλου πρός φίλ 
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διαφορΟ: -rf\ς ήλικίας των μόλις ύπΊΞpέ'βαινε τΟ: 
5 Ετη. Εις τό φιλικόν αύτό περιβάλλο'v, έν σύνε
είςι: προσετέθησαν διάφοροι νεαροt τότε χημικοί 

κvρίως έξ Η.Π.Α . οπως ό διαπρεπής καθηγητής du 
ϊgneaιιd ι<αί άλλοι. · 

ΜετΟ: τον θάνατον τοϋ Ε. Fiscl1ei-, κυρίωs δμως 
μετΟ: τήν άναγκαστικi)ν άπομάκρυνσιν τοϋ άειμνή
στου Bergmann έκ Γερμανίας καί τήν έν συνεχείς~: 
έ&λουσίαν άποχώρησιν τοϋ Καθηγητοϋ Ζέρβα έκ 
τοϋ Ίνστιτούτου τf\ς Δρέσδηs, τό κέντρον βάρους 
τf\ς Χημείας τών άμινοξέων, πεπτιδίων κλπ. μετα
φέρεται εiς Ήνωμένας Πολιτείας 'Αμερικης, eνθα καί 
πάλιν έρyάζονται άπό κοινοϋ οί Bergmann-Zέρβας. 
ΕΙναι χαρακτηριστικόν οτι κυρίως εis άγγλοσαξω
vικΟ: καi yαλλικΟ: διδακτικΟ: σvγγράμμα"Τa άναγvω
ρίζεται περισσότερον ή συμβολή τοv 'Καθηγητοϋ 
Ζέρβα εις τάς σχετικΟ:ς προόδους της 'Επιστήμης. 
Εις τΟ: ~ίδιι<Ο: συγγράμματα περί πρωτεϊνών, άμινο 
ξέων κλπ. άνεξαρτήτως χώρας έκδόσεως, ή συμβο
λή τοϋ Καθηγητοϋ κ. Ζέρβα καθίσταται περισσό
τερον έμφαvής. 

'Ήδη άπό τf\ς δημοσιεύσεως κατέστη φανερα η 
έπιτευχθείσα μεγάλη πρόοδος είς την σvνθετικήν 
παρασκευήν τών πεπτιδίων . Κατέστη f~δη δυνατόν 
νΟ: έvταχθοvν εις πεπτιδικήν &λυσον τό πλείστον 
των φυσικών άμινοξέων καί, οπερ σπουδαιότερον, 
ύπό στερεοχημικήν όμοιογενη κατάστάσιν (κατΟ: 
βούλησιν L- ή D-). Έν τούτοις ύπάρχουν άμι
νοξέα, καί μάλιστα σπουδαία τοιαϋτα, των όποίων 
ή evταξις παρείχεν άκόμη δυσκολίας καί άπήτουν 
κάποιαν περαιτέρω διαμόρφωσιν της ώς, άνω κλασ
σικης :καρβοβενζοξυ-μeθόδου. 'Ήδη οί Bergmann 
-Ζέρβας προκειμένου νΟ: έπεκτείνουν τήν μέθοδόν 
των έπί της άργινίνης, έχρησιμοποίησαν ούχί τό 
έλεύθερον τοϋτο άμινοξv άλλΟ: τΟ: ω-νιτροπαράγω
yον αύτοϋ, τήν νιτροαργινίvην, ή όποία μετΟ: τήν 
Εvτα.ξιν αύτf\ς είς τήν πεπτιδικήν &λυσον έπί τij 
βάσει της ώς άνω (. bzo· μεθόδου διΟ: κα:rαλυτικfiς 
ύδρογονώσεωs eχανε μαζv μe τήν καρβοβενζοξυ
καί τήν νιτρο-ομάδα. 'Εν συνεχείς~: διΟ: σειρaς ολης 
έργασιών προσήρμοσαν τήν Cbzο-μέθοδον είς τόν 
Ιδιάζοντα χαρακτfjρα τfi5 λυσίνης, τfjς τυροσίνης, 
της σερίνης κλπ. Ε!ς ολας αύτΟ:ς τΟ:ς περιπτώσεις 
fιτο έπιβεβλημμένον νΟ: προστατευθfj παροδικώς 
όχι μόνον ή άμινομΟ:ς άλλα καί ή vδp-Qξυλο-, ή 
ε-άμινο-ομΟ:ς κλπ. 

Μόνον eν-πολv σπουcαίον-άμινοξv παρείχεν ά
vvπερβλήτους δυσκολίας, ή L-κυστίνη. Ή άπομά
ιφυνσις τfjς καρβοβενζοξυ-ομάδος διΟ: καταλvτικης 
vδρογονώσεως fιτο άνέφικ-tος, διότι εύθvs άμέσως, 
λόyφ προφανώς τf\ς παρουσίας τοϋ θείου εις τό 
μόριον τf\ς κυστίνης έπήρχετο δηλητηρίασις τοϋ 
καταλύτου. Εις τό σημείον αύτό έπενέβη ό V. dιι 
Yigneaιιd, ό όποίος άvτί καταλυτικης ύδρογονώ
σεως έφήρμοσεν ύδρογόνον έν τc;, γεννaσθαι (μεταλ-
ιχον νάτριον έvτός ύyρaς άμμωνίας) όπότε όμοϋ 

μετ(χ τf\ς Cbzο-όμάδος έπήρχετο καί άναyωγή της 
- - -yεφύρας πρός -SH. Ή παραλλαγή αϋτη της 
bzο-μεθόδοv έπέτρεψεν εις τον διαπρεπη αύτόν έ

τήν καί τοvς σvνεργάτας του όχι μόνον τήν 

σύνθεσιv τοϋ γλουτοθεί,ου άλλΟ: καl :r,ήν σύvθεσιν 
της όξυτοκίvης καt βασΟ:πρεσίvης κλπ. ' -.Σήμερον ύ
πάρχει ή δυνατότης, χάρι~ εις τΟ:ς έργασίας τοϋ Ben 
Ishai, νΟ: yίν1J ή άπόσπασις της βενζνλομάδος ά
κόμη άπλούστερον, τουλάχιστον εις τάς :περισσοτέ
ρας περιπτώσειs, οπου ή παρουσία όξέων δeν άm>
τελεί κίνδυvο . ν Πρόκειται περί άνύδρου HBr έVτόs 
άνύδpων τινώv διαλυτικων μέσων. 

Cσ H ;.:.: H .o:oNHC ΙICO-NHCIJCOOll ~---+ 
1 1 CHsCOOH 
R R' ccι, κλπ. 

NH.CHCO-NHCHCOOH + c.H.cH .Br + C02 
1 1 
R R' 

Ή σημασία της Cbzo - μεθόδου εΙναι τσιαίιτη 
ώστε 25 eτη ι.ιετΟ: τήν πρώτην άνακοίνωσίν τηs 
άποτελεί άκόμη τήν κατ' έξοχήν . εύρύτατα έφαρ
μC'ζομένην μέθοδον καί της δποίας τό πεδίον έφαρ
μογης διευρύνεται eτι περισσς~τερο_ν . Πρόσφατοs 
άνακ0:-ίνωσις έκ τοϋ Natioηal lηstitnte~ Health, Bc· 
thesda. U .S.A . τcϋ καθηγητc ϋ κ . Ζέρβο, GΓecn
stein κλπ . περιγράφει τήν vπερκαρβοβενζοξυλίω
σιν της άρyινίνηs καί τi)ν συνθετικΤjν παρασκευήν 
τ: ϋ μόνου μέχρι τcϋtε άyνώστου δι-πεπτιδίcυ, της 
L-άρyινυλ-L-αρyινίνηs. 
Ή Cbzο-μέθοδος δέν άπcτελεί μόνον μίαν εύ

πρC.σδεκτον έπαύξησιν -των συνθετικών μαs μrθό
δων άλλά συμβάλλει είς τήν λύσιν πολλών κα\ 
ποικίλων προβλημάτων, μερικΟ: μόνον των δ
ποίων έπιθυμώ ν' άνσφέρω . Ή ~υ':ατότης συνθε
τικηs παρασκευης των ποικιλωτqτcyν δι- καί πο
λυπεπτιδίων παρsχει εls -τούς άσχολουμέν9υς μέ 
τi)ν χημείαν των ένζύμων τά κατάλληλα vποστρώ
ματα (substra.tum) διΟ: τήν έξακρίβωσιν όχι μc
νον της συντακτικης είδικεύσεως (spei:ificity) άλλά 
καί τοϋ, μυστηριώδους μέχρι τοϋδε θεωρουμένου, 
φαινομένου της στερεοχημικης έκλε1<τικότητος τών 
πρωτεολυτικών φυραμάτων. Ή έξακρίβωσιs της 
είδικεύσεωs των φυραμάτων αύτών παρέχει έν συνε
χείς~: σπcυδαία συμπεράσματα σχετικΟ: μέ τήν σύν
ταξιν των πρωτεϊνών. 'Αφ' έτέρου ή σvνθετική 
παρασκευή όρμονών, άντιβιοτικωv- .κλπ ., πεπτιδι
κης φύσεωs, πρcσδίδει ειs τοvς φυσιολόγουs τΟ: 
μέσα νά σπουδάσουν τήν χημικi]ν σύνταξιν καί 
τήν βιολοyικΤjν δpa7ιν δι' έναλλαyης διαφόρων ά
μινcξέων είs τi)ν vπό έξέτασιν πεπτιδικήν &λυσον. 
"Εν οη μαντικόν μέρος τηs σημεριγηs βισλογικf)s 
χημείας Εχει ώs άντι Έίμενον τήν σπουδήν τών 
πρωτεϊνών καί συι·αφών ούσιών π.χ. πολV]Τεπτι
δίων μe είδικeι · ,τάτην δρδ: ην καl ώςέκ τούτου αί μέ
θοδοι πεπτιδικης συνθέσεωs άποκτ0ϋν σvν τc;, χρό
νcρ μεyαλυτέραv σπουδαιότητα. Πολλαί vεώτεραι 
τοιαuται μέθοδοι eχουν πρcταθη, άκόμη καί μερι
καί διαμορφωθείσαι vπό την διεύθυνσιν τοϋ καθη
yητοϋ κ. Ζ~ρβα είs τό 'Εργαστήριον Όρ γο.νικης 
Χημείαs τοϋ Πανεπισ1ημίου 'Αθηνών. Δf.ν εwαι eρ
yον τοϋ παρόντοs άρθρου ή άπαρίθμησις ?=ύτών . 
Πάντως αί νεώτεραι αvται μέθοδοι- μόνον είς περι
ριητώσεις τινΟ:ς δύνανται νΟ: έφαρμοσθοϋν έπωφε-
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λwς. 25 eτη μετά την πρώτην yνωστοποίησίν της 
ή Cbzο-μέθοδος έξακολοvθε! άκόμη ν' άποτελiJ την 
κατ' έξοχf~ν μέθοδον πεπτιδικfjς συνθέσεως. 
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·vδρόλυσι.ς άμιδικοίi δεσμοίi δι' ίόντων μετάλλων. 

Πρότυπα ένζυματικων άντιδράσεων. · 

Ύπο ΙΦΙΓ . ΦΩΤΑΚΗ, S. FALLAB, Η. ERLENMEYER 

Εlς προηyοvμένην δημοσίεvσιν άνεκοινώσαμεν τi]ν έπίτεvξιν vδρολ\ισεως άμι

δικων δεσμG:ιν · τοv νιτριλοτριοξεικοv τριαμιδίοv τi) έπιδράσει Cu2 + Ή vδρόλvσις 
άποδίδεται ε\ς τόν σχηματισμόν χηλικοv σvμπλόκοv μεταλλοϊόντος-τριαμιδίοv καί 

τόν ένδομοριακόν μετασχηματισμόν αvτοv πρός τό σταθερώτερον σ\ιμπλοκον μετa 

τοv προϊόντος vδρολίισεως (κομπλ~ξόνης). 

Ε!ς τi]ν παροvσαν έρyασίαν περιγράφονται λεπτομeρως αt έφαρμοσθeϊσαι μέθοδοι 

π.αρακολοvθήσeως τf\ς ίιδρολίισeως. 'Επίσης παροvσιάζονται διa πρώτην φορaν τ' άπο

τeλέσματα τf\ς καταλvτικf\ς δράσεως άλλων Ιόντων μετάλλων ώς Ν ί2 + ,Co2 + ,Zn 2 +, Cer• +. 
'Εκτίθεται δ vπολοyισμός τf\ς σταθερ5:ς τf\ς ταχύτητος άντιδράσεως k και μελe

τ5:ται ή έπίδρασις τf\ς συγκεντρώσεως των τελικων προϊόντων και τf\ς παροvσ!ας 

χηλιοίιντων μέσων έπ' αvτf\ς. 

Περιγράφεται έπίσης δ διαχωρισμός, διa χαρτοχρωματοyραφίας, διαφόρων κομ

πλεξονων άπό τινων άμιδίων των. 

Θεωρηηκον μέρος 

Ίόντα μετάλλων περιέχονται, ώς γνωστόν, είς πολ
λά φυράματα ώς ένερyον σvστατικόν. Ούσίαι Ικανα\ 
νά δεσμεύουν σvμπλόκως τά μεταλλοϊόντα π. χ. CN· 
η αίθvλενοδιαμινο-τετραοξεικον όξv (κομπλεξόνη) ά
δραvοποιοvν τοιαvτα eνζυμα, όπως eδειξεν ό Otto 
Warburg (1) είςτά κλασσικό: πειράματά του. Τελευ
ταίως μάλιστα ο\ Vallee, Coombs καl Williams (2) 
διά πειραμάτων έπιδράσεως χηλιούντων μέσων έπί 
ένζύμων περιεχόντων Ζη 2+ άπέδειξαv, διό: πρώτην 
φοράν, τόν σχηματισμόν τοσ μικτοσ σvμπλόκου πρω
τεtvη -zn•+- χηλιοvν μέσον. Το σύμπλοκον τοϋτο 
ε1ναι άνενερyον φυραματικως. 'Εξ άλλου πολλαi βιο
λοyικως δραστικαi ούσ ίαι eχουν σύνταξιν κατάλλη
ληλον προς δέσμευσιν των μεταλλικων Ιόντων ύπο 
σχηματισμον σvμπλόκων. 'ως έκ τούτου eχει δια
τvπωθf\ ή ύπόθεσις ότι, είς την περίπτωσιν φυρα
μάτων περιεχόντων μεταλλοϊόν, ή έπίδρασις τοv έν
ζύμου έπί τοσ ύποστρώματος καί α\ άκολουθοvσαι 
μεταβολαί αύτοv λαμβάνουν χώραν είς την σφαίραν 
JΌV σvμπλόκου τοv ίόντος μετάλλου (3) (Koor
dinationssphare). 'Ήτοι, ή δρΟ:σις τοv ίόντος με
τάλλου όφείλεται είς την Ικανότητα αύτοv πρός 
σχηματισμον σvμπλόκου μετό: τοσ ένζύμου καί τοϋ 
ύποστρώματος (4): 

Me11+ + άποφύραμα ~ Me11+ - φύραμα 

Me11:+ - φύραμα+ \n:rόστρωμα ~ 

Me11+ - φvραμα - ύπόστρωμα 

Εlς μίαν καρβοξυπεπτιδάσην (5), π.χ., fιτις eχει 
άπομονωθf\ είς κρυσταλλικfιν κατάστασιν, περιέχε
ται Mg το όποίον φαίνεται ότι σχηματίζει σύμ
πλοκον ψvραμα -Μg2 +-πεπτίδιον τοv τύπου: 

R2 R, 
1 1 

. .. . HNCHCO-HNCHCOO· 
/ 

1 'Ενζυμ . πρωτεtνη 
Ή παρουσία των χηλικων δεσμωv προκαλετ 

μίαv διαταραχΤ]ν τοσ νέφους ήλeκτρονίων τοσ πε
πτιδικοv δεσμοv, τοιουτοτρόπως ό δεσμός οvτος έ
ξασθενεί καί έπέρχeται ύδρόλυσις. 

Είς άντιδράσεις ίη v itro καταλυομένας ύπό ·Ιόν
των μετάλλων, αϊτινες δύνανται νά θεωρηθοvν ώς 
πρότυπα ένζυματικων άντιδράσεων, πειραματιιι::ό: εύ
ρήματα στηρίζουν τηv ύπόθεσιν τf\ς δράσεως των 
ίόντωv διά σχηματισμοv χηλικων σvμπλόκων. ΕΙναι 
yvωστον π. χ. δτι ή άπαμίνωσις α-άμινοξέων προς 
α-κeτοvοξέα καταλύεται ύπό άλδεϋδων ίδlως πυρι
δοξάλης καί μεταλλοϊόντωv. 'Αντιστρόφως α-κετο
νοξέα μετατρέπονται είς α-άμινοξέα τiJ έπιδράσει πv
ριδοξαμίνης καί μεταλλοϊόντων. Μεταξv άμινοξέων 
π. χ. άλανίνης καί πvριδοξάλης fι κετονοξέων π. Χ· 
πυροσταφυλικοv καί πvριδοξαμ.ίvης σχηματίζονται 
βάσεις Schiff (τύποι Ι καί )Ι) μετά των δποίων έ
νοϋται σvμπλόκως τό μeτςχλλοϊόν. Διά τf\ς φασμα
τοφωτομετρικfjς άναλύσεώ~ κατeδεlχθη ή ϋπαΡ.ξις έν 
διαλύματι σvμπλόκων Cu'+ καi ΝίΗ (la καί 
Ila) (6). 

CH,OH 
1 

CH9-CH-N=CH-~~\ 
~ΟΟΗ = / 

\ , 1 

ΗΟ CHs . 
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CH,OH 

/Ι_'\ 
CH,-CH- N = CH- Ν 

0=6 1 ""'= ( 
ό--ΝiΟ-0/ CH, 

/l"-
(Ia) 

CH 20H 

ι_~ 

CH 9 -~ =N-CH2-( Ν 
COOH "--/ 

1 1 
HU CH 9 

CH,OH 
1 

/-~ 

Cι-1 9 -~=~ -C II , -~ Ν 
Ο= ~ 1 / = ( 

0 - :\fi - O/ CH, 

/ 1"-
ι11a) 

Ή μοριακη άvαλοyία Ni>+: πυριδοξάλη: άλα
νίνη ε{ναι 1 : 2: 2. 'Επίσης κατεδε;χθη δτ, τό σύμ
πλοκο\i l Ι a μετατρέπεται έv διαλύσει είς τό σύμπλο
κον Ia , Φαίνεται δτι διά να πραyματοποιηθiJ ή άμ
ipίδρομ~ άντίδρασις : 
α-άμινοξύ + πυριδοξάλη ~ α-κετονοξύ + πuριδοξαμίνη 
σχημα:ίζονται κατά πρώτον, άναλόyως των άρχι
κών ούσιών βάσεις Schiff 1 ή ΙΙ και περαιτέρω 
λαμβάyει χώραν μετατροπη τfιs μιδ:ς πρός την άλ
λην και : vδρόλυσις. 

·ως eτεροv παράδειyμα καταλvτικfις δράσεως 
των ιs)ν:των μετάλλων άναφέρομεν την ύδρόλυσιν 
τοv . δ\~οπροπvλοφθοριοφωσφορικοv όξέος (DFP) 
δια CuΊ + (7) : 

: cu•+ 
(i-PrO),PO(F) ~ (i-PrO),PO(OH) + HF 

Η20 

βς pH> 7 ή ύδρόλυσις έπιταχύνεται διa προσ
θήκη) έπι πλέον άζωτούχων ούσιών tκανών νa σχη
ματίζουν σύμπλοκα μετa τοv Cn>+. Τοια\ίται ένώ
σεις ε{ναι π. χ. τa χηλιοvντα μέσα α,α' -διπvριδύ
λιον και αιθvλενοδιαμίνη. Τό διπvριδύλιοv (Dipy) 
και το ιόν Cn>+ σχηματίζουν διά'j>ορα σύμπλοκα 
άναλόyως τοv pH : 

OH-

Dipy Cu•+(H,O), ~ Dipy Cu+ (ΟΗ) (Η2Ο) 
Η+ 

οπ-

;:=::: Dipy Cu (ΟΗ), 
Η+ 

Τό σύμπλοκον Cn>+ Dipy δύναται νa θεωρηθiJ 
άνάλοyον τοv σvμπλόκοv Ctι + + eνζυμον, το δποίον 

περαιτέρω σχηματίζει μετa τοv ύποσ:τρώματος 
σύμπλοκον Cn + +-eνζvμον-ύπόστρωμh. Δια τό τε
λευταίον έπροτάθησαν τύποι ώς οί ΠΙ και IV. 

lOH
RO δ+ OR 

"-1;'/ 
δ,-/ "δ·
υ F 

! 
Η Η 
1 1 

I-1- U U - 11 

, '· 

/~)ίp~~'· 
(ΙΙΙ) 

.r/ "'· ...... 
Dipy 

(ΙV) 

Είς τοιαύτας ένώσεις τό ήλεκτρόφιλον ίόν Cι: • + 

αύξάνει την πόλωσιν των δεσμών Ρ=Ο καί P-F 
καl οVτω διι:υκολύνει τό ΟΗ' να πλησιάσ1J τό ά
τομον τοv Ρ, ύπό άπομάκρυνσιν τοv άvιόντος φθο
ρίου . Πάντως έπειδη τα ίόντα L:n>+ καταλύουν 
την ύδρόλυσιν τοv DΓ-1' καί άνεv έτέρας π 'Οσθή
κης, δέν άποκλείεται ή κvρία δρδ:σις των χηλ1ούv
των μέσων νά σvνίσταται είς τό γεγονός δτι κρα
τοvν τό μεταλλοϊόν έν διαλύσει εlς ύψηλόν Ι 1 Η, δπcv 
κ:χνονικώς θα κατεβvθίζετο. · 
Ή ύδρόλvσ1ς έστέρων άμινοξέων διa τfις ~<ατα 

λυτικfις έπιδράσεωs ίόντων μετάλλων e{ναι έπίσης 
γνωστή (8). 

· Καταλυτικη διά μεταλλοϊόντων ύδρόλυσις άμι
δ1κοv δeσμοv δέν ήτο γνωστή. Έπeτύχαμεν την ύ
δρολvτικην διάσπασιν άμιδικοv δeσμοv ύπό ήπιω 
τάτα;ς ;σvvθήκας διά τfις έπιδράσεως C:tι 2 + (9) ώς 
και . άλλων μεταλλικών ίόvτων. Τ' άποτeλέσματα 
ταvτα πeριyράφομεν εls τό πeιραματικόν μέρος. '(ι)ς 
γνωστόv ή ύδρόλυσις των άμιδίων πραγματοποιεί
ται ύπό δραστικωτέρας συνθήκας άπο την ύδρόλv
σ\ν· .των αντιστοίχων έστέρων. 

·ως ύiτοστρώματα τfις καταλυτικής δράσεως 
των ιόντωv μετάλλων μδ:ς έχρησίμevσαν άμίδια των 
κομπλeξονών. At κομπλεξόναι ε{ναι ένώσεις φέρου
σαι καρβοξvλικas δμάδας εις α-θέσιν ώς προς βα
σικόν t:i:ζtοτον και δεικνύουν μεyάληv τάσιν πρός 
σχηματιqμόν σvμπλόκωv μeτα ίόντων μετάλλων. Αv
ται ε{χον παρασκεvασθfι άπό τοv παρελθόντος αιω
vος ιfr.λλl δ Schwarzenbach (10) πρώτος τaς έχρη
σιμοποίησεν εlς τόν σχηματισμόν χηλικών σvμπλό
κων μετa μετάλλων καi eκτοτe eγιναν άπαραίτητα 
άvτιδραστήρια είς την άναλvτικην χημeίαν. Έπειδ!) 
έκ προγενεστέρων πειραμάτων είς το αύτό 'Εργα
στήριον ( 11, 12) Τ)το γνωστόν ι δτι ένώσeις φέροv
σαι άμιδικην όμάδα eίς α-θέσιν ώς προς βασικόν ά
ζωτον, π.χ. τό άμίδιον τοv πικολινικοv όξέος, δύ
νανται νά σχηματίζουν χηλικα σύμπλοκα, ύπό ά
πόδοσιν Η+, vπεθέσαμeν δτι και τά άμίδια τω. 
κομπλεξονώv θa δeικvύοvν αύτην την ίκαvότητα. 
Τ({:> όντι Ctι + + και άλλα μeταλλοϊόvτα εύρισκόμε
να, ύπό ώρισμένας σvvθήκας, μeτα τοv τριαμιδί 
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- - νιτριλοτ'"'ιοξεικοv όξέος (VII) ή τοv διαμιδίου 
τοϋ ίμινοδιοξεικοϋ όξέος (VIII) σχηματίζουν μετ' 
αύτών σύμπλοκα. 

/CH.-COOH 

N-CH 2-COOH 

"'CH 2- COOH 

(V) 

/CH2-CONH2 

Ν- CH.-CONH2 

"'cπ:-cοΝπ. 
(VII) 

/CH.-COOH 
ΗΝ 

"'CH.-COOH 

(VI) 

/
CH2- CONH 2 

ΗΝ · 
"'CH2-CONH 2 

(VIII) 

ΝΟ2 -CO-N ο 
/CH 2-COOH 

"'CH.-COOH 
(ΙΧ) 

'Επειδή ομως αί κομπλεξόναι-όξέα ( V, \-Ι) σχη
ματίζουν σταθερώτερα σύμπλοκα, έσκέφθημεν οτι 
τα μεταλλοϊόντα θa εύνοο_vν τόν σχηματισμόν των 
έλευθέρων κομπλεξονών f]τοι τήν vδρόλυσιν των ά
μιδίων των (VII - ΙΧ). Διa τό άρχικως άvαμενό
μενον σύμπλοκον Χ ύπf\ρχεν ή δυνατότης μετασχη
ματισμοv είς τό σταθερώτερον σύμπλοκον ΧΙ διa 
διασπάσεως τοv άμιδικοv δεσμοv: 

/ΝΗ2 
CH

2
- C/ 

>N-CH2-C-NH.+Cιι2 + ·--->Ν( \ο-? 
11 ·, 
ο 

+ 

(Χ) 

[ 
~ο 

CH,-C 

> Ν/ "-ο 
', / 

'',',,, 

Cu 

(ΧΙ) 

J 

' , ', , 
Cu2 + 

Πράyματι, είς eν μίyμα τριαμιδίοu τοv νιτριλο
τριοξεικοv όξέος (VII) μετΟ: Cu ' + είς μοριακΤ]ν ά
ναλοyίαν 1 : 1, pH 5,2 καi θερμοκρασίαν 40°C διεπι
στώσαμεν vδρόλυσιν άμιδικων δεσμων. Ή uδρόλυ
σις άρχεται μετa 45 min άπό τf\ς προσθήκης τών 
μεταλλοϊόντων καί έπιταχύνεται είς 60°C. Ίσορρο-

πία έπέρχεται μετΟ: πάροδον ca. 115 ώρών. •Υπό 
τΟ:ς έφαρμοσθείσας σvνθήκας δeν σvμβαίνει πλήρης 
vδρόλuσις καi των τριων άμιδικών όμάδων. Είς τό 
πειραματικόν μέρος έκτίθε1rrαι αί άποδείξεις τfίς 
πραyματοποιήσεως τfίς vδρολύσεως. Έπροτείναμεν 
τό σχfjμα τfίς έξισώσεως (Ι), διότι κατΟ: τόν ποσο
τικόν προσδιορισμόν τfίς άπελευθεροuμένης άμμω
νίας φαίνεται οτι ό εΙς άμιδικός δεσμός διασπ5:ται 
εύκολώτερον τών έτέρων δύο. 

[ ( 

cπ.coo ) ]+ 
Cu ~CH2CONH2 + ΝΗ • + 

CH 2CONH 2 

'ΑλλΟ: πιθανώτατα ή άντίδρασις δeν εΤναι τόσον 
άπλfί καί τελικώς έπέρχεται ίσορροπία μεταξύ συμ
πλόκων έκ Cu 2 + και προϊόντων μερικfίς vδρο \ύ
σεως τοv τριαμιδίοu. 

Ή κινηηκή τfjς άντιδράσεως (1) έκτίθεται είς τό 
πειραματικόν μέρος. ·ως πρός τόν μηχανισμόv αύ
τfίς έθεωρήσαμεν οτι λαμβάνει χώραν ένδομοριακως. 
'Εντός τοv σvμπλόκου Cu2+-τριαμίδιον εΙναι δυνα
τή ή μετατροπή τοv Lig·and-CONH

2 
είς -COO Η 

έν(!:> τό σχfjμα τοv σvμπλόκοu διατηρείται. Μίαν 
άπόδειξιν περί τfίς δυνατότητος τοιούτων ένδομο
ριακών ίσορροπιών μ5:ς παρείχον προηyούμενα εv
ρήματα των Hrintzing·er, Fallab καi ErlenmeyeΓ 
(13) έπi τf\ς ρακεμοποιήσeως τοv σvμπλόκου 
[Pe (Dipy),]H λαμβανούσης χώραν ένδομοριακώς. 

Καθ' δν χρόνον τΟ: πρώτα άποτeλέσματα τfiς 
έρyασίας μας e1χον σταλf\ πρός δημοσίevσιν είς τΟ: 
Helv. Chirn. Acta (9) ό Barnann καi οί σvvερ
yάται του (14) έπέτυχαν τήν καταλuτικήν διάσπα
σιν πεπτιδικοv δεσμοϋ δι' ίόντων σπανίων yαιwν. 
Οϋτως έπραyματοποίησαν τήν vδρόλuσιν των δι
πεπτιδίων yλυκύλ-yλυκίνη καi yλυκύλ-λεvκίνη δι' 
ίόντων (Cers+ καi Cer<+) είς άσθενως άλκαλικόν πε
ριβάλλον καi θερμοκρασίαν 37°C. 

Πειραματικον μέρος 

Χρησιμοποιηiteίσαι ούσίαι 

Τά πeψάματα διασπάσεως τόv άμιδικοv δεσμοv τi) ε
πιδράσει !όντων μετάλλων eyένοντο ε!s άμίδια τών κομπλe
ξονών νιτριλοτριοξεικοv (V) καl !μινοδιοξεικοv όξέοs (VI). 

'ωs άμίδια eχρησιμοποιήθησαv τό διαμίδιον (VIII) καl 
τό τριαμίδιον (ΥΠ). 'Επί τi) βάσει τών αvτών σκέψεων 
eδοκιμάσθη καl τό Ν-p-νιτροβενζοvλο-ιμινοδιοξ ,ικόν όξv(ΙΧ). 

·ωs μεταλλοϊόvτα έχρησιμοποιήσαμεν Cu + + ώs 
Cu(N0,)2 καl Co++, Νί++, Ζη++, Cer++++, ύπό τήν 
μορφήν τών θε11κών άλάτων των. 

Α! μοριακα\ άναλοyίαι, pH καl θερμοκρασία σημειοvv
ται δι' iΞκαστοv πείραμα. 
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Μέttοδοι καt άνάλυσις πειραμάτων 

Ι. Χαρτοχρωματοyραφία 

Έφηρμόσθησα11 ή ά11eρχομέ11η μονοδιάστατος τεχνική 

ώς καl ή κvκλική κατά Rutter (15) έπl χάρ-τοv Whatmann 
Ν0 1. Ή πρώτη (διαστ. χάρτ. 17X33cm2) έφηρμόζετο ώς 

έ'ry1βεβαlωσ)ς των εvρημάτω11 τf\ς δεvτέρας (διάμ. χάρτ. 
13 cm), ή όποία fiτo προτιμωτέρα λόy'1' τfjς σv11τομεvσεως 
τοv χρό11οv ά11απτvξεως τοv χρωματοyραφήματος. Μετά 

ταvτα ό χάρτης έστεy11ώ11ετο ε\ς 90 -100°C ώς έπίσης καί 
μετά τό11 ρα11τισμό11 διά τοv δεlκτοv. 

·ως δείκται διά τή11 έμφά11ισι11 των χρωματοyραφημά

τω11 έχρησ(μεvα11: α) πράσινο11 τfjς βρωμοκρεζόληs (BKG) 
ε\ς άλκοόλη11 (0,05 °/0 ε!ς άλκ . 95°), τό όποίο11 μέ στ-:χyό11ας 
0;5 Ν NaOH ε!χε pH,...., 7 καl β) διάλvμα νι11vδρί11ης (νι
νvδρ. 0,2 °!ο ε\ς 95 °!ο άλκοόλ . καl 5 °/ 0 2 Ν όξεικό11 όξv). 

ΑΙ rnί τοv χάρτοv τοποθετοvμε11αι ποσότητες έξ έκά

στης οvσίας f\σα11 25 - 50 μg διά τά κvκλικά καl 50-100 
μg διά τά μονοδιάστατα χρωματοyραφήματα. 

1. Διαχωρισμός lμινοδιοξεικού, p-νιτροβενζοϊκού καί Ν-p-νι
τροβενζοϋλ-ιμινοδιοξεικοv όξέος 

Έκ πολλών δοκιμασθέιιτων μιyμάτω11 ώς καταλληλότε

ρο11 vyρό11 άιιαπτvξεως εvρέθη τό μίyμα άλκοόλη: πvκ11ή 

άμμωνlα: vδωρ (6: 3: 1) (16) ώς δείκτης δέ BKG. Μετά 
τόιι ψεκασμό11 διά τοv δεlκτοv α! κηλίδες διεyράφοντο κα

λVτeρο11 ε\ς τό vπεριώδες φως λάμπας vδραρyvροv. Τό Rι των 

ο\ισιων έλαττοVται κατά τή11 σημειοvμένηιι σειράν: p-νι

τροβενζοϊκόν όξv> άμίδιο11 ΙΧ * > \μινοδιοξεικό11 όξv. Τό 

\μι11οδιοξεικόν όξv καί τό άμίδιον ΙΧ έχρησιμοποιήθησαv 

ε\ς ύδατικά διαλ\ιματα (pH = 3,5) τό δέ p-ιιιτροβενζοϊκόν 

ε\ς άλκοολικόιι διάλvμα. Χαρτοχρωματοyραφία ε\ς μίyματα 

τωιι άνωτέρω οvσιών τϊ) προσθήκ1J Cu2 + δέ11 μετέβαλε τήν 
ε\κόιια ~ov χρωματοyραφήματος. Ή παροvσία των Ιό11τω11 
δημιοvρyεί μίαν μεyάλην κηλίδα, ήτις άρχεται ε\ς τή11 βασι

κή11 yρc,ιμμήν καl περατοvται ε\ς τήν θέσιν τf\ς κηλίδος τοv 

\μι11οδιοξεικοv όξέος. Έvτός τf\ς κηλίδος ταvτης είναι καl τό 

σχηματιζόμε11011 σ\ιμπλοκο11 \μι11οδιοξ. - Cu2 +. Τό άμίδιο11 

ΙΧ καl τό p-11ιτροβε11ζοϊκό11 όξv δέ11 έπηρεάζο11ται έκ τfjς 

παροvσ(ας των \όντων. 'Επίσης προσθήκη διπvριδvλίοv, 

τό όποίοιι προσετέθη εις eν πείραμα, δέν μετέβαλε τό 

χρωματοyράφημα. 

2. Διαχωρισμός lμινοδιοξεικού όξέος καi τού διαμιδίου αύτού 

Έπετεvχθη διαχωρισμός ε\ς φαινόλην κεκορεσμένηιι δι' 

vδατος (17). 'ως δείκτης έχρησίμεvσε BKG (pH 7) διά 

τοv όποίοv τό \μινοδιοξεικόν όξv έμφανίζεται ώς κιτρίνη 

κηλίς, τό δέ άμίδιο11 * ώς πρασινοκvα11fj. 'Επίσης 11ινvδρί11η 
διά τf\ς όποίας τό έλεvθερον όξv δίδει tώδη-κvανfjν κηλίδα, 

•ό δέ διαμίδιοιι τοιαvτην άιιοικτοτέροv χρώματος**. 

* Εύχαριστούμεν τόν Dr. Η. KU/ine διά τή~• παρα
σκιυήν καί χορήγησιν τώv άμιδίων τούτων. 

** Ή άντίδρασις διά νινυδρίνης (18) δέν {}ά έπρεπε νά 

δίδεται ύπό δευτερογενούς άμινομάδος. 'Εν τούτοις καί μέ τό 

α-lμινοξύ-προλίνη άντιδρg; ή νινυδρlνη πρός σχηματισμόν κι

τρίνου χρώματος. 'Εξ ίίλλου εlναι γενικώς γνωστόν, οτι έπί 

τού χάρτου λαμβάνουν χώραν άντιδράσεις, αί'τινες δέν έπι

τυγχάνονται 6ντός τού δοκιμαστικού σωλijνος ( 19) . 'Ακόμη πε· 

Τό διαμίδιον έτοποθετείτο έπί των χρωματοyραφημά

τω11 ώς ύδατικό11 διάλvμα καl eδειξε11 Rι μεyαλvτeρο11 τοϋ 

έλεvθέροv όξέος. 

3. Διαχωρισμός νιτριλοτριοξεικού όξέος καί τού τριαμιδί 

αύτοϋ 

Ή χαρτοχρωματοyραφία έyένετο ε\ς φαινόλην κεκορε

σμέ11ην δι' 'ίιδατος. Μέ δείκτην BKG τό 11ιτριλοτριοξεικόtι 

όξv δίδει κίτρι11011 χρώμα έ11ώ τό τριαμίδιον *** κvα110Vν, 

είναι δέ Rι τριαμιδίοv > Rι έλ. όξέος. Μέ νινvδρίνην ση

μειοvται μόνον τό έλεvθερον όξv. 'Επειδή τό χρώμα διά 

11ινvδρίνης ε{ναι σαφέστερο11 τοv χρώματος διά BKG, τά 

χαρτοχρωματοyραφήματα έψεκάζοντο πρώτον διά 11ινvδρί

νης, έσημειώνοντο αl κηλίδες καί μετά πλήρη ξήρανσιν ε\ς 

90-100°C έψεκάζο11το διά BKG. Τό άμίδιον έτοποθετείτο 
ώς vδατικόν διάλvμα, τό δέ 11ιτριλοτριοξεικόν όξv ώς διά

λvμα ε\ς 2Ν άμμωνία11. 

ΙΙ. Πειράματα ύδρολύαεως 

1. Πειράματα ύδρολύσεως τού Ν-p-νιτροβενζοϋλ-ιμινοδιοξει

κού όξέος 

Προκειμένοv ιιά έπιτεvχθϊ) ή vδρόλvσις TOV άμιδίοv ΙΧ 

τϊ) έπιδράσει Cu• + ε\ς p-νιτροβενζοϊκόιι όξv κα\ \μι11οδιο

ξεικό11 όξύ (Vl), τό άμίδιο11 μετά τοv Cu + + άιιεμιyνvοιιτο 

ε[ς \σομοριακάς άιιαλοyίας ε\ς vδατικά διαλvματα ώρισμέ

\/ΟV pH. Οvτως έδοκιμάσθησα11 σvyκεντρώσεις 0,05 rn και 

0,005 m ε\ς pH 3,5 - 6,2. Τό μίyμα άφίετο ε\ς σv11ήθη θερ

μοκρασίαν η έτίθετο έ11τός θeρμοστάτοv 40oc. Καθ' ώρι
σμένα διαστήματα μετά τή11 άνάμιξιν έλαμβάιιετο δείyμα έιc 

τοv μίyματος, ό χαλκός άπεμακρ\ινετο διά διαβιβάσεως 

H 2 S, μετά τήν διήθησιν διεβιβάζετο άήρ πρός έκδίωξΙΥ 

τοv διαλελvμένοv H 2S, τό pH έπανεφέρετο ε\ς τήν άρχι

κήιι τοv τιμήν κα\ τό μίyμα έχρωματοyραφείτο έπ\ χάρ

τοv. Είς τινας πeριπτώσειs παρετηρήθη, μετά τήv προσθή

κήν Cu(N09) 2 e\ς τό διάλvμα τοv άμιδίοv, άποβολή κvα

ιιοv Ιζήματος μετά πάροδον 1-10 ιnίη ε\ς σvνήθη θερμ. Άλ
λοτε τό ίζημα δέν ένεφανίζετο οvτε μετά παραμονήν τοϋ 

μίγματος έπ\ 48 ώρας ε\ς θερμοκρασίαν δωματίοv, άλλ' έσχη
ματlζeτο μετά θέρμανσιιι 20 ώρων ε\ς 40°C. Τό ίζημα δέν 

άπετελείτο έκ σχηματισθέντος p-νιτροβενζοϊκοv όξέος o\r-rε 

έξ άρχικοv άμιδlοv. Μετά διήθησιν το\ιτοv, έλάβομεν εlς τό 

διήθημα δt' όξι11(σeως, τό ήμισv πeρίποv τοv άρχικοv άμι

δίοv. Ό σχηματισμός τοv Ιζήματος δέv παρεμποδίζετο 

οvτε διά προσθήκης διπvριδvλίοv. Ή χαρτοχρωματοyρα

φική έξέτασις τοv διαvyοvς vyρov vπeράνω τοv Ιζήματος 

δέιι eδειξε σχηματισμόν p-νιτροβενζοϊκοv όξέος. Σχηματι

σμός tμινοδιοξεικοv όξέος δέν άπεκλείετο, άλλά δέν f\το σα

φής. Τό άρχικόν άμίδιον διεπιστοvτο πάντοτε σαφώς. 

Άνάλοyοι δοκιμαί έyένοντο καί μετά Ιόντων Co• + 
Ni2 + όπότε δέν παρετηρήθη σχηματισμός Ιζήματος. OV-rε 
κατ' αύτόv τόν τρόπον διεπιστώθη χρωματοyραφικώς σχη

ματισμός p-νιτροβενζοϊκοv όξέοs. 'Ομοίως έδοκιμάσθη κα\ 

προσθήκη τωv χηλιο\ιvτων μέσων διπvριδvλ(οv κα\ αι~ 

λενοδιαμίιιης ε\ς μοριακήν άναλοyίαν 1: 1 : 1, πρός ένερ~ 

ριεργότερον εlναι τό γεγονός δτι ή νινυδρίνη 

χροιάν καί μέ τό νιτριλοτριοξεικόν · όξύ. 
* ** Εύχαριστούμεv τόν Dr. G. Πleίn διά η/ν παρασκει: 

τού τριαμιδ{ου. 
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ν -των με-ταλλοϊόν-των (βλ. Θεωρ. μέρος, vδρόλvσις τοίί 

Ρ). Ε\ς οvδεμίαν περίπτωσtν διεπισ-τώθη χαρτοχρωμα

ραφικώs σχηματισμός p-νιτροβεvζοϊκοv όξέοs η \μινο

ιcοϊί όξέος. 

Πε•ράματα {ιδρολύσεως τοiί νιτριλοτρ•οξεικοiί τριαμ•δlοv 

Έχρησιμοποιήθησαv σvyκεν-τρώσεις 0,05 m εlς τριαμί-

0\I και Cu2 +, εlς pH 4,5. Παραλλήλως πρός ,.c_, μίyμα 

-4> άvτιδράσεως έ-τοποθε-τήθη διάλυμα έλέyχοv τf\ς αVτf\ς 

:vγκεvτρώσεως εlς -τριαμίδιοv , άνευ Cu2 + εlς -τό αvτό pH. 
ε-τά παρέλευσιν 48 ώρων εlς 40°C κα-τεβυθίσθη δ χαλ-

ος κα-τόπιv δξινίσεως, εlς το μίyμα τf\ς άvτιδράσεως. 

Ε ς -τό διάλvμα έλέyχου προσε-τέθη ή άvτισ-τοιχοvσα 

cοσό-της Cu2 + καί άμέσως κα-τεβυθίσθη κα-τά τόν αvτόv 

'1)όπον. Τά δvο διαλVμα-τα έχρωμα-τοyραφήθησαν σvyχρό-

έπί χάρτοv παραλλήλως πρός ν1τρ1λοτρ1οξε1κόν όξv 

' άρχικόν -τριαμίδιοv . Διά νιvυδρίνης έσημειώθη εlς τό 

_:yμα τf\ς άvτιδράσεως κηλίς Ιώδης άvτισ-τοιχοvσα πρός 

ριλοτριοξεικόν όξv. Όμοία κηλις παρε-τηρήθη και εlς -τό 

άλυμα έλέyχου, ήτο όμως μικρο-τέρα καί άσθενεστέροv 

χρώμα-τος. Διά BKG διεγράφη το άρχικόν -τριαμίδιον εlς 

-:ό μίyμα άντιδράσεως καί έλέyχου ώς καί Ο:λλαι κηλίδες 

ειλόμεναι εlς τά διάφορα Ιόντα τοϊί μίyμα-τος. Εlς eτeρον 

.-είραμα κα-τεβvθίσθη δ χαλκος εlς το pH τf\ς άντιδράσεως, 
όπό-τε με-τά χαρτοχρωματοyραφίαν, ώς άvωτέρω, ή ύπαρξις 

111τριλοτριοξεικοϊί όξέος διεπιστώθη μόνον εlς το μίyμα τf\ς 

άντιδράσεως. Εlς eν πείραμα παρετηρήθησαν δίιο Ιώδεις 

κηλίδες διά νινυδρίνης δφειλόμεναι πιθανώς εlς προϊόντα 

διαφόροv βαθμοϊί vδρολVσεως τοϊί τριαμιδίοv. 

Ούτω δι' έπανειλημμένων χαρτοχρωματοyραφημά-των 

rnεβεβαιώθη ή έπιζητοvμένη διάσπασις τοϊί άμιδ[ου, άλλά 

ιcατέστη φανερόν ότι ποσοτική παρακολοίιθησις fι-το άδίι

νατος διά τf\ς μεθόδοv ταίιτης. 

lll. Φασματοφωτομετρική άνάλυσις 

Ή μέθοδος αύτη, όποv δίιναται νά έφαρμοσθij, δίδει 

είικολώτeρον ποσοτικά καί έπαναληπτικά άποτελέσματα, 

εlς τήν προκeιμένην δέ περίπτωσιν fιτο καί άπλουστέρα εlς 

έφαρμοyήν. 

Έχρησιμοποιήθη φασματοφωτόμετρον τίιποv Unicam 
S 500. Τά πειράματα έyένοντο ε\ς διαλίιμα-τα ήμισείας σvy
κεντρώσεως άφ' ότι ε\ς τά διά χρωματοyραφίας έρεvνη

θέντα σvστήματα, ήτοι εlς c = 0,025 m και τοvτο διά νά 
Εχωμεν δπτικάς πvκνότητας έvτος τf\ς κλίμακος τοv δρyά

'ΙΙΟV. AI δοκιμαί vδρολίισεως έyένοvτο μόνον έπί τοv τρια

μιδίοv τοv νιτριλοτριοξεικοv δξέος. 

1. Καταλυτική ύδρόλνσις τοiί νιτριλοτριοξεικοiί τριαμιδlον 

διά Cu•+. 

τα διαλίιματα έyέvοντο έντός ρvθμισ-τικοϊί διαλίιματος 

όξεικοv νατρίοv pH 5,20 κα\ Ιοντικf\s δvνάμεως μ = 1. Πε
ραιτέρω τα διαλίιματα των οvσιωv άναφέροvται ώς έξf\s : 

Α. το διάλvμα τοv μίyματοs τf\s άvτιδράσεως. 235 mg. 
τριλοτριοξεικοv τριαμιδίοv JVII) καl 300mg Cu(N06)2 

:Η,Ο (1: 1 mols) διελίιοντο εls 50 ml ρvθμιστικοv διαλίιμα
τος. Έξηκριβώθη ότι τό pH διετηρείτο σταθeρόν -τοvλάχι
:ττον έπ\ 15 ήμέρας. 

Β. Διάλvμα έλέyχου, τό όποίον περιείχε τήν αvτήν 
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ΜΗΚΗ ΚΥΜΑΤΟΣ €ΊΣ Α 

Σχ . 1. Καμπύλη Α: Τριαμίδιον νιτριλοτριοξεικοϋ οξέος 

μετά Cu•+ (c= 0,025 m 1 : 1 mols pH 5,2) , κατά τήν 

εναρξιν τής καταλυτικijς ύδρολύσεως 

Καμπύλη Β: Τριαμίδιον νιτριλοτριοξεικοϋ δξέι>ς ώς εtς 

τήν Α άλλ' άνευ Cu 2 +. 'Αμέσως πρό τών μετρήσεων 

προσ&ήκη 1 mol Cu2 + 

Καμπύλη C: Νιτριλοτριοξεικόν οξύ μετά Cu2 + (c= 
0 ,025 m 1 : 1 mols pH 5,07) κατά τήν έναρξιν της κα

ταλυτικijς ύδρολύσεως τοϋ τριαμιδίου 

ποσότητα τριαμιδίοv διαλελvμέvην εlς τό ρvθμιστικόν διά

λvμα, άvεv Cu 2 +. 

C. Διάλυμα σvyκρίσεως, το δποίον περιείχε 239 mg 
νιτριλοτριοξεικοv δξέος και 300 mg Cu(N03 ) 2 (1 : 1 mols) 
διαλελυμένα ε\ς το ρvθμιστικον διάλυμα. 

Το pH και των τριων διαλvμάτων fιτο καθ' όλην τήν 
διάρκειαν των πειραμά-των 5,2_:!:_0,2. τα διαλίιματα A,B,C, 
έτίθεvτο σvyχρόνως εlς θeρμοστάτην 60° c και άπεσίι

ροντο καθ' ώρισμένα διαστήματα προς φωτομέτρησιν. 

Μετα τήν άπόκτησιν, βραδέως (30'), τf\ς θερμοκρασίας τοv 
έρyαστηρίοv έyένετο ή φωτομέτρησις e\ς μέρος των διαλv

μάτων τij προσθήΚ1) ένος mol Cu2 + els τό διάλvμα Β. 

Πρός τοvτο έvτός φιαλιδίου ζυγίσεως, έζvylζοντο ταχέως 

καί άκριβως 30 mg Cu(N03 ) 2 3Η20, προσετίθeντο 5 mol 
τοv διαλίιματος Β και ΤΟ μίyμα άveδείιeτο δια μαyνητικοίί 

άναδeυτf\ρος. Μετά πάροδον ~ 8 mίn έμετρείτο ή όπτική 
πvκνότης των τριων διαλvμάτων εlς τό φασματοφωτόμε

τρον eναντι ύδατος. 

'Εξ άρχf\ς τα διαλίιματα Α καί C fισαν κεχρωσμένα 

κvανΟ:, άλλ' έδeίκννον διάφορα φάσματα άπορροφήσεως 

(σχ. 1). τα φάσμα-τα ταvτα διαφέρουν τοv φάσματος τοίί 

Cu(N03) 2 , όπερ άποδeικνίιει τον σχηματισμόν σvμπλόκων 

(σχ. 2). Ή βασική σκέψις μας i'jτo ότι μετα το πέρας τf\ς 

άvηδράσεως, -τά φάσματα άπορροφήσεως των διαλvμάτωv 

Α κα\ C θα σvνέπιτrτον. Δια τοϊί διαλίιματοs Β ήλέyχετο 
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Σχ. 2. Καμπύλη Α: Τριαμίδιον νιτριλοτριοξεικοϋ οξέος 

μετά Cu2 + (c = 0,025 m 1: 1 mols pH 5,2), μετά 120 
ώρ . είς 60° C 

Καμπύλη Β: Τριαμίδιον νιτριλοτριοξεικοϋ οξέος ώς είς 

τήν Α &λλ' άνευ Cu2 +. 'Αμέσως προ τ(ον μετρ11σεων 

προσ{}ήκη 1 mol Cu2 + 
Καμπύλη C: Νιτριλοτριοξεικόν οξύ μετά Cu2 + (c = 

0 ,025 m 1 : 1 mols, pH 5,04) μετά 120 ώρ. είς 60Ο C. 
Καμπύλη Ι: Cu2+ (έκ Cu(N09 ) 2 c = 0,025 m, pH 4,96) , 

μετά 17 ώρας είς {}ερμοκρασίαν δωματίου. 
Καμπύλη ΙΙ: Cu2 + (c = 0,025 m) + ΝΗ 4 + (1: 3 mols 

pH 5,12) μετά 17 ώρας είς {}ερμοκρασίαν δωματίnυ 

τvχδν vδρόλvσις τοv τριαμιδίοv λαμβάνοvσα χώραν είς τάς 

σvνθήκας pH και θερμοκρασίας τοv πειράματος. Τδ μέγι

στον άπορροφήσεως τοv διαλύματος c εvρέθη ε\ς τά 8500-
8750 Α. τοv δe διαλvματος Α ε\ς τά 7500-7750 Α. Εlς 
έκάστην μέτρησιν έμετροvvτο α\ όπτικαι πvκνότητες μετα

ξv 1000 και 9500 Α. κατ' άποστάσεις 250 Α.. 
Μετά πάροδον μόλις 45 min ε!ς 6Οο C παρετηρήθη 

α\ιξησις τfiς έντάσεως τοv κvανοv χρώματος τοv διαλvμα

τος Α και άντιστοίχως αvξησις των όπτικων πvκνοτήτων 

ε\ς τά διάφορα μήκη κvματος τοv φάσματος άπορροφήσεως. 

Ε\ς τδν πίνακα Ι σημειοvvται α\ όπτικαι πvκνότητες των 

διαλvμάτων A,B,C, ώς και α\ διαφοραι Α-Β κα~ά την e-

ΠΙΝΑΞ Ι. 'Οπτικαί πυκνότητες είς 8 000 Α μετά i\πί-

Χρόv . 1 εlςmin. 

ο 
45 

135 
227 
909 

1329 
. 2226 
6934 
9800 

δρασιν Cu•+ είς 600C/pH 5,2 .!_ 0,2 

c Λ Β Α-Β 1 Α διορ{). 

1,740 Ο,730 0,780 0,050 0,760 
1,765 0,790 0,765 Ο,025 0,820 
1,760 0,870 0,770 0,100 0,900 
1,725 Ο,910 0,735 0,175 0,940 
1,742 1,143 0,790 0,353 1 ,173 
1,780 1,232 0,760 0,472 1,252 
1,760 1,350 0,780 0,570 1 ,380 
1,720 1,517 0,760 0,757 1,547 
1,750 1,567 0,810 0,757 -

ναρξιν τοv προσδιορισμοv καί μετά πάροδον 45'-115 ' -
Ή διαφορά Α-Β δeν μετεβλήθη περαιτέρω. Τό μfjκος 

τος τοv μεγίστοv τοv φάσματος άπορροφήσεως των διαλ 

των Α, Β καί C δeν μετεβλήθη κατά την διάρκειαν τοv 
ράματος. Ε\ς αuτδ τό διάστημα τά φάσματα άπορροφή 

των διαλvμάτων Β καί C παρέμεινον σταθερά έντός 

σφαλμάτων μετρήσεως. 'Εκ τf\ς τοιαvτης φασματοφωτο~.a

τρικfjς παρακολοvθήσεως κατέστη φανερόν, ότι δπωσδήπο

τε έπf\λθε μία μεταβολη είς τό διάλvμα Α (σχ. 1 καί 

άλλά τό τελικόν σvστημα δeν άπετελείτο έκ τοv 

Cu2 + σvμπλόκοv τοv προϊόντος τf\ς πλήροvς vδρολv 

τοv τριαμιδίοv, ήτοι τοG νιτριλοτριοξεικοv όξέος. Ή vδψ

λvσις τοG άμιδικοv δεσμοv άπεδείχθη διa διαφόρων τρόπ 

α) Έγεννήθη τό έρώτημα μήπως ή παρατηρηθεί 

μεταβολη τοv φάσματος άποροφήσεως τοv διαλύματος -
ώφείλετο άπλως είς βραδίιτατον σχηματισμόν ένός \δ 

ζοντος σvμπλόκοv τριαμίδιον-Cu 2 +. Πρός τοvτο εlς 

διάλvμα Α μετά παραμονt'Jν έπί 259 ώρας ε\ς 60° C 
δvο ήμέρας ε!ς θερμοκρασίαν τοv έργαστηρίοv (pH 5.3 
διεβιβάσαμεν H 2S έπί 10' είς τοvς 200 C. Ό καταβ 

θισθεις χαλκός άπεμακρvνθη διa διηθήσεως, ή περίσ 

τοv H,S διa διοχετεvσεως άέρος και τδ μίγμα έφvγο

κεντρήθη. Ε\ς 5 ml τοv διαvγοvς vγροv προσετέθησαν 
νέοv 30 mg Cu(N0, )23H2 0 δηλαδη ποσότης ίση π 

την άρχικήν, δπότε παρετηρήθη άμέσως σχηματισμός έντο

νοv κvανοv χρώματος (διάλvμα Α'). Έμετρήθησαν α\ όπn

και πvκνότητες των διαλvμάτων Α καί Α' μεταξv 

μηκων κvματος 1000 - 9000 Α. και δεν eδειξαv διαφορaς 
ραν των σφαλμάτων μετρήσεως. Οvτως είχομεν τt'Jν άπο

δειξιν, ότι ή παρατηρηθείσα μεταβολη τοv φάσματος άπφ

ροφήσεως ώφείλετο πράγματι ε\ς νέον σ\ιμπλοκον προκvπτ 

έκ τοv Cu2+ και τοv η των προϊόντων vδρολύσεως "'!' -

τριαμιδίοv. 

β) Διa ν' άποκλείσωμεν τt'Jν μεταβολt'Jν τοv φάσματ 

άπορροφήσεως λόγ({> σχηματισμοv σvμπλόκοv Cu2 + μετ 
άμμωνίας, ε\ς διάλvμα Cu(N0 9 ) 2 τf\ς αίιτf\ς σvγκεvτρώσwις 

καί pH προσεθέσαμεν 1, 2 και 3 mols άμμωνίας και με-το 

θέρμανσιν ε!ς 60°C έμετρήσαμεν τ<'χς όπτικάς πvκνότητ 

Τ <'χ φάσματα άπορροφήσεως σvνέπεσαν μέ τό φάσμα δια

λύματος Cιι(Ν09 ) 2 άνεv έτέρας προσθήκης (σχ. 2 καμΤf' 
λαι Ι, ΙΙ). 'Εκ τοvτοv κατέστη φαvερόv ότι είς τό pH 
άvτιδράσεως δ Cu2 + δeν σχηματίζει τετραμινοσ\ιμπλοκ 

y) Διάλvμα περιέχον νιτριλοτριοξεικόν όξv, Cu(N01 

καί άμμων\αν (1: 1 :3) c = 0,025 m ε\ς τριαμίδιον, pH = 5 
~δειξαν τt'Jv αVτt'Jν καμπvλην μe τό διάλvμα C και μετa 
μανσιν ε!ς 60° C. 

δ) 'Εξ άλλο)J άπεδείξαμεν τόν σχηματισμόν άμμωνίας ε 

τό διάλvμα Α. Me μίαν σταγόνα άντιδραστηρίοv Ν es 
τό μeν διάλvμα Α (μετa άπομάκρvνσιν των Ιόντων Cu 
δι' H 2 S κλπ.) tχρώσθη άμέσως κίτρινον-καστανόχροvν 
τό διάλvμα Β μόνοv άνοικτως κίτρινον. 

ε) 'Εγένετο καί ποσοτικός προσδιορισμός τfjς άπελ 

ροvμένης άμμων\ας διa τfjs μικρομεθόδοv διαχvσεως Conwa_ 

IV. Ποσοτικός προαδιορισμος άμμων[ας 
κατd Conway 

Ή μέθοδος αvτη χpησιμοπο1είται εvρέως ε!ς τfιv 

ν1κt'Jν χημε(αν πρός προσδιορισμόν τf\ς ο\ιρ\ας Κατόπιv 

δράσεως οvρεάσης (20). Ή κάψα Conway vαλίνη ή Ακ 
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• ηs εΙναι έπίπεδος κα\ χωρίζεται ε\ς δίιο δμοκέντροvς 

;;..)O(JVS. Ό έσωτερικός χώρος περιορίζεται ύπό τοιχώμα

~. ούτωs ώστε τό περιεχόμενον τών δίιο χώρων να μή 

~αι ν' άναμιχθij . Τό έξωτερικόν περίφραγμα τf\ς κάψης 

έσμvρισμένον κα\ δίιναται να κλεί-ι:~ άεροστεγώς δι' έ

-:rέδοv ύαλίνης πλακός, άφοv προηγοvμένως έπιχρισθij 

:ια βαζελίνης. Τό περίφραγμα τοv έσωτερικοv χώροv εtναι 

·λlγον χαμηλότερον. Τοιοvτοτρόπως άμμων\α έκλvομένη 

ες τόν έξωτερικόν χώρον διαχέεται πρός τόν έσωτερικόν 

όποv άπορροφ5:ται ύπό όξέος. Έ κ τ έ λ ε σ ι ς τ ο σ π ρ ο σ

δ ι ο ρ ι σ μ ο Ο : Είς τόν έσωτερικόν χώρον τf\ς κάψηs Conway 
τοποθετοvνται : 1 ml βορικόν όξv 2 °/0 μετά πρασίνοv τf\ς 

βρωμοκρεζόλης (εlς 1000 ml βορικόν όξv 2 °/0 προστίθενται 

25 ω l δ1αλίιματοs BKG 0,1 °/ 0 εlς 95° άλκοόλην) . Εlς τόν 

iξωτερικόν χώρον φέροντα~ 0,4 ml ύδατος κα\ 0,3 ml έξε
ταστέοv δtαλίιματοs. Τό σιφών1ον μέ τό δ1άλvμα έκπλίινε

τα1 τρ\s δι' άναρροφήσεως τοv ύδατοs έντόs τf\ς κάψηs . Ή 

κάψα σκεπάζεται δtά τf\ς ύαλίνης πλακός ώς άνωτέρω. Ή 

ύαλίνη πλάξ άποσίιρεται άποκαλίιπτοvσα μ1κρόν μέρος τοv 

έξωτερ1κοv χώροv, μή περιέχον ύγρόν καl τότε προστίθεν-

1α1 ταχέως 0,5 ml κεκορεσμένοv διαλίιματοs K 2C0 9 • 'Αμέ

σως μετά ταvτα σκεπάζεται καλώς ή κάψα κα\ δ1ά καταλ

λήλων ταλαντείισεων έπιτvγχάνεται ή άνάμ1ξ1ς τών ύγρών 

εlς τον έξωτερικόν χώρον. Άφίνομεν έν ήρεμίςι έπί 1 1 / 2 ώ
ραν πρός πλήρη διάχvσ1ν τf\s άμμωνlας καί μετά ταvτα 

όyκομετροvμεν τήν άμμωνlαν ε!ς τον έσωτερικόν χώρον διά 

δ1ά 0,01 .Ν η 0,02 Ν H 2S0 4 • Δι' έκάστην σεφάν προσδιο

ρισμών έκτελείται τvφλόν πείραμα δι' vδατος . Διά τf\ς με

θόδοv ταίιτηs έγένετο προσδιορ1σμό5 τf\s άμμωνίας εls τά 

διαλίιματα λ καl Β μετά πάροδον 259 ώρών εlς 60°C. Ε!ς 

τό δtάλvμα Α ή έλεvθερωθείσα άμμωνία προεκάλεσεν άμέ

σως άλλαγήν τοv χρώματος τοv δείκτοv έκ τοv πρασίνοv 

πρός τό κvαvοvν. Ε!ς τό διάλvμα Β ένεφανlσθη παρομοία 

άλλαγή χρώματος μετά 5' δηλοvσα ύδρόλvσ1ν τοv άμ1δίοv 
ύπό τοv K 2CO •. ·ως έκ τοίιτοv eκαστος προσδιορισμός έ
γένετο σvγχρόνωs δ1ά τά διαλίιματα Α καί Β καί έλαμβά

νετο ύπ' όψιν ή διαφορά τών καταναλωθέντων ml H ,SO ,. 
Ούτω κατηναλώθησαν δ1ά τό άνωτέρω πείραμα : 

ml H ,so. O,OlN Τvφλόν 0,04 Α : 1,50 ' Β: 0,64 
Α : 1,54 , Β : 0,60 

(Διά τήν άμμωνίαν έξ ένός άμιδικοv δεσμοv τοv τρια

μ1δ\οv καί διά 0,3 ml διαλίιματοs Α άπαποvvται 0,75 m l 
H 2SO. O,OlN.) 

V . /(αταλυτικη ύδρόλυσις τοϋ νιτριλοτριοζεικοϋ 
τριαμιδtου διd Ni 2 +, Co•+, Z n 2+ κα1 Cer<+ 

Έγένοντο άνάλογα πειράματα όπως μετά Cu 2 +. Τ ό 
φάσμα άπορροφήσεως τοv διαλίιματος Α μέ Ni2 + δεικνίιει 

eν μέγιστον είs 3900 Α. άλλ' α! όπηκαί πvκνότητες καί ή 
δ1αφορά τών Α καί C είναι μικραί ούτως ώστε ή παρακο

λούθησ1ς τf\ς διασπάσεως τοv τριαμιδίοv φασματοφωτομε

τρικώs δέν έσvνεχίσθη . Έπροημήσαμεν τήν παρακολοίιθη

σιν τf\s άντιδράσεως διά τοv προσδ1ορισμοv τf\s άπελεvθε

ροvμένης ά,.ψωνίαs κατά Conway (βλ. άνωτέρω) . Ή δια

φορά Α-Β τών καταναλωθέντων ml O,OlN H 2S0 4 διά τό 

δ1άλvμα τf\ς άνηδράσεως Α μείον τό δtάλvμα έλέγχοv Β 

elναι μετά 265 min μόνον 0,020 ml μετά 1500 min εtναι 

λ-Β=Ο,025 ml ένώ ε\ς παράλληλον πείραμα μετά Cu 2 + 
'ναι 0,490 ml δηλαSή ε ls τόν αvτόν χρόνον καί vπό τάs 

αvτας σvνθf\καs pH καί θερμοκρασίας δ Cιι2 + προκαλεί 

20πλασίαν ύδρόλvσιν τcv άμιδίοv . 

Τά σύμπλοκα μετά Co2+ εΙναι κεχρωσμένα ~ρvθρά. Τό 

δ1άλvμα c δεικνύει Εν μέy ιπον άπορροφήσεως ε\ς 51CO Α. τά 
δέ Α καί Β ε\ς 5150 Α. ' Η σταθερά τf\ς ταχvτητοs άνη
δράσεως ύπελογίσθη έκ των όπτικών πvκνοτήτων (βλ. κα

τωτέρω) ίση πρός k = l,l X lO·• δηλαδή 1 : 15 ώς πρόs 
τή ν σταθεράν k διά τήν άvτίδρασ1ν μετά Cιι 2 +. 

Τά σvμπλοκα μετά zn• + είναι άχροα . Μετά 1600 min 
τό ποσόν τών καταναλωθέντων ml O,OlN H 2S04 τό άν

τιστοιχοvν εls τήν διαφοράν Α - Β fiτc Ο, 11 ml , δηλαδή 
δtά τοv Cιι2 + προκαλείται 4,5πλασία ύδρόλvσις τοv άμ1 -

δίοv έν σχέσει μέ τόν Zn2 +. 
Τέλος, μετά τα πrφάματα τοv Baιηann (14), έδοκιμά

σαμεν τήν έπίδρασιν των Ιόντων Cer' +. Έγένοντο πεφά

ματα σvγκεντρώσεως c=0,025 m ε\ς τριαμίδιον . Εlς eν πεί

ραμα ( α) προσετέθησαν Ιόντα Cer• + 1: 1 mols καί εlς τό e
τερον (β) 1 : Ο, 1 m ol. Έητλοπο1ήθη · ή έλεvθερωθείσα άμ
μωνία ώς άνωτέρω : 

Μετά 1290 min εtς 60° C 
α) Α-Β : 0, 360 ml H 2SO, 0,01 Ν 
β) Α-Β : 0,060 

·ωστε ή καταλvτική δρ5:σ 1ς τών Ιόντων Cer4 + ε\ς μο

ρ1ακήν άναλογίαν 1: 1 πρός τό τρ1αμίδιον είναt dχεδόν ή αv
τή μέ τήν δρ5:σιν τοv Cιι 2 +. 

ΚινητικΤι τής άντιδράσεως 

'Υπολογισμός τfίς σταθερίi.ς k 

Άν παραστήσωμεν δ1ά τοu σvμβόλοv (Anιid. Cιι) τό 

ά?χικώς σχηματιζόμενον καί δια CuX τό μετα τήν vδρό
λvσιν σvμπλοκον eχομεν έκ τfj ς (1) : 

(2) (Amid. Cιι) + Η 2Ο ~ CιιΧ + NHs 

Έπε1δή τό Η20 εvρίσκετα1 έν περισσείc;χ δvνάμεθα νά 

θεωρήσωμεν τήν (2) ώs άντlδ;:~ασ1ν πρώτηs τάξεωs. Τότε, 

ώs γνωστόν, ή σταθερά τf\s ταχvτητος σχηματισμοv τοv 

προϊόντος CιιΧ δίδεται ύπό τf\ς έξισώσεως: 

d[CιιΧ] = k( [Amid] - [CιιΧ]) 
dt 

(αί 6.γκύλαι δηλοϋν συγκεντρώσεις) 

Όλίyον μετά τήν iΞvαρξιv τf\ς άvτιδράσεως δvνάμεθα 

νά θeωρήσωμeν τήν άρχικήν σvyκέν-τρωσιν τοu τριαμ1δίοv 

[Amid], ώς πρακτικώs σταθεράv, δπότε διά χρόνον t e
χομεν : 

(3) [CιιΧ] = k • 0,025 t 

Προκeιμένοv νά vπολοyίσωμeν τήν σταθεράν τf\ς ταχύ

τητος άντ1δράσeωs k ύπολογίζομεv τήν σvyκέντρωσ1ν τοv 
σvμπλόκοv CuX ώς κάτωθι : Els τόν πίνακα Ι eχομεν τάς 

μετρηθεlσας όπτικας πvκνότηταs τών διαλvμάτων A,B,C έκ 
τf\ς άρχfj ς τf\ς άντιδράσεως (χρόνος Ο) μέχρ1s άποκαταστά

σεως Ισορροπίας (μετά 6934 min ,....., 115 ώρας). Els χρόνον 
Ο ή δπτική πvκνότηs τών διαλvμάτων Α καί Β σvμπίπτει, 

έvc;, μ~ τήν ' πάροδον τοv χρόνοv ή DB παραμένει σταθερά 
καί ή DA μεταβάλλεται. Εlς τάς τιμάs τf\s όπτικf\s πvκνό

τητος τοv Β παρατηροuμεν μ1κραs διακvμάvσεις eύρισκομέ

νας έντός των σφαλμάτων μετρήσεωs δ1α τοvτο ύπολοyl

ζομεν τήν μέσην όπτικήν πvκνότητα DB= Ο,7ΕΟ καi διc-r
θώ~ομeν τάς DA ούτως ώστε e[ς χρόνον ο νά eχωμεν 
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DA = DB = 0,760. Els τήν τελεuταίαν στήλην τοiϊ πίνα

κοs Ι παραθέτομεν ταs διορθωμέναs τιμαs τών DA . Ή eν
δειξιs 0,760 όφείλεται εls τό σvμπλοκον (Amid. Cu). Κατα 
τό πέραs τfjs άντιδράσεωs ή DA είναι 1,547· ή eνδειξιs 

αvτη όφείλεται ε\s τό σvμπλοκον CuX (Vπό τήν προvπό
θεσιν ότι έπειδή τό σvμπλοκον CuX εfναι σταθερώτερον, ή 
Ισορροπία πρακτικώs κεϊ-ται πλήρωs πρόs τα δεξιά). 'Εκ 

τοiϊ νόμου τών Lambert-Beer eχομεν: 

Ο , 760 = ε 1 Χ 0,025 Χ 1 καί ε, = 30,4 
1,547 = ε 2 Χ 0 ,025 Χ 1 καί ε, = 61,8 

ε, καί ε2 είναι ο! σvντελεσταί άποσβέσεωs τών σuμπλόκων 

(Amid. Cu) καί CuX καi 1 τό πάχοs τfjs κuψελίδοs τοiϊ 

φασματοφωτομhρου. Eis τινα ένδιάμεσον χρόνον t ή όπτι

κή πuκνότηs θα είναι τό άθροισμα τών δvο : 

DAt = D, + D 2 = ε, Χ [Amid. Cu]1 + ε, Χ [CuX] 1 

'Εκ τfjs (2) eχομεν ότι τό άθροισμα τών δ\ιο συγκεν

τρώσεων \σοiϊται μέ τήν άρχικήν συyκέντρωσιv c=0,025m 
[Amid. Cu] + [CuX] = Ο,025 

έκ ταVτηs 

[Amid. Cu] = 0,025 - [CuX] 

καl DAt = ε, Χ 0,025 - ε, Χ [CuX] + ε 2 Χ [CuX] 

ΟV-τωs eχομεν δια t = 45 min 

(CuX] = Ο,00191 

καί έκ τfjs (3) k = 1,7 Χ 10-s min-1 

Δια παρομοίων ίιπολοyισμων εvρομεν ότι έαν κατα τήν 

διάρκειαν τών 115 ώρων τfjs καταλvτικijs ίιδρολVσεωs λαμ
βάνει χώραν καl κάποια ίιδρόλυσιs άνεv Cu2 + έκδηλουμένη 
π. χ. διά τfjs αvξήσεως τfjs DB άπό 0,760 ε\ς 0,790, αvτη 
θά eχ1) k = 4 Χ 10-•. 
Παράγοντες lπιδρώντες lπί τijς ταχύτητος τijς άντιδράσεως 

α) Ή ίιδρόλυσιs έπανελήφθη ίιπό τάς αVτάs μοριακαs 

άναλοyίας άλλ' ε\ς c = 0,0125 m άντί 0,025 m. Ή ταχv
της τfjς άντιδράσεωs ήτο μικροτέρα καί vπελοyίσθη 

k = 0,70 Χ 10-s min·ι (μετά 265 min). Els σvyκέντρωσιν 

c = 0,025 m εlς τριαμίδιον καl μοριακήν άναλοyίαν ώs πρός 

τόν Cu2 + 1: 0,5 mols κα\ 1 : 0,1 mols παρατηροiϊμεν έκ τοiϊ 
πίνακος ΙΙ έλάττωσιν τfjs άπελεvθεροuμένης άμμωνίας, ήτοι 

έλάττωσιν τfjs ταχVτητος άντιδράσεως. β) Έμελε-τήθη ή 

έπίδρασις των τελικων προϊόντων έπί τfjς ταχ\ιτητοs άντι

δράσεως ε!s συyκέντρωσιν c = 0,0125 m , δια τfjς προσθή

κης νιτριλοτριοξεικοiϊ όξέος ε!s τα διαλvματα Α κα\ Β εls 

μοριακάs άναλοyίας 1: 1 : 0,5 (άμίδιον: Cu•+ : νιτριλοτριο
ξεικόν). Ε!ς τήν άρχήν τfjs άντιδράσεως ή όπτικfι πυκνό

της τοiϊ διαλvματος τοvτοu Α' \σοiϊται μέ τό ήμιάθροισμα 

Dc + DA όπου Dc ή όπτική πυκνότης διαλVματοs C σvy-
2 

κεντρώσεως 0,0125 m μετα Cu•+ εls μοριακήν άναλοyίαν 1 : 1 
κα\ DA ή όπτική πυκνότης διαλ\ιματοs Α σvyκεντρώσεως 

0,0125 m μετά Cu'+ εls μοριακήν άναλοyίαν 1 : 1. Μετά 
265 min ίιπελοyίσθη ή k = 0,60 Χ 1Q-s min-1. 

y) Τέλοs έyένον-το πειράματα ένερyοποιήσεως τοiϊ Cu•+ 
διά προσθήκης οvσιων !κανων να σχηματίζουν σ\ιμπλοκα 

μετ' αύτοiϊ (βλ. &ωρητικόν ίιδρόλυσιs τοiϊ διισοπροπυλο

φθοριοφωσφορικοiϊ όξέος). ·ως σvμπλοκοσχηματιστα\ (Kom
plexbildner) έχρησιμοποιήθησαν 6-μεθυλοπικολινικόν όξv, 

α!θυλενοδιαμίνη, διπvριδvλιον, yλυκίνη καl yλvκvλ

yλvκίνη. • Απαντα τά πειράματα ταiϊτα έyένοντο ε\ς 

c=0,025m και pH 5.,2±0,2. _ Α! άναλοyίαι ε\ς μίαν 

ΠΙΝΑΞ ΙΙ. 'Επίδρασις χηλιούντων μέσων επί 
λυτικής δράσεως τοίί Cu2+ 

Σ'Lμπλ οκοσχηματισταί 
Χρόνος Κατανάλωσις 

Σύμπλοκον ΕΚ τριαμ. 
(0,025m), συμπλ]στοίί 
καί Cu•+ 1 : 1 : 2 

6-μεθυλοπικολινικόν όξύ 

Αίθυλενοδιαμίνη 

• Ανευ σuμπλ]στοίί 

Μορ. άναλ . 1 : 1 : 1 
6-μεθυλοπικολινικόν οξύ 
Διπυριδύλιον 
Γλυκίνη 
Γλυκύλ-γλυκίνη 
• Ανευ συμπλ]στοίί 

• Ανευ συμπλ]στοίί 
τριαμ.: Cιι •+ 
1: 0,5 
1: 0 ,01 

σειραν ήσαν τριαμίδιον : 

εlς min 

Έπίδρ. είς 
pH 5,2 _.:!:_ 0 ,2 
καί 60°C 

1220 
2625 
1220 
2625 
1220 
2625 

1100 
1100 
1080 
1080 
1080 

1375 
1375 

εlς ml 

H,so. 
0,01 Ν 

0,450 
0,485 
0,375 
0,510 
0,385 
0 ,490 

0,210 
0,015 
0 ,230 
0,240 
0,310 

0,216 
0,076 

1 : 1 : 2 καί εls έτέpαν 1 : 1 : 1. Όλα τά διαλ\ιματα έθερμάν 
σαν έπί ώρισμένον χρόνον ε\ς 60°C καl μετα ταiϊτα eyι 
προσδιορισμός τfjς άμμωνίας κατα Conway. 'Εκ τοiϊ πί 
κος ΙΙ παρατηροiϊμεν διά τήν πρώτην σειράν, ότι οvδεμ 

ένερyοποίησιs eλαβε χώFαν. Α! σημειωθεϊσαι διαφοραί κει 

ται έντός των σφαλμάτων_ Διά τήν δευτέραν σειράν πα 

τηροuμεν, ότι τό ποσόν τοiϊ ίιδρολυθέντοs άμιδίοu εί 

περίπου τό ήμισυ, τij προσθήκη 6-μ~θvλοπικολιν1κοiϊ όξέ 

Tij προσθήΚ1) διπvριδυλίου οvδεμία ίιδρόλυσιs έλαβε χ 

ραν. Τό διπυριδvλιον ώς Ισχvρόs συμπλοκοσχηματιστήs 

δέσμευσεν όλα τά Cu2 + ίιπό τήν μορφήν συμπλόκο 

[ Cu(Dipy) ]2 +. 'Επίσης καl διά τfjs yλvκίνης καί yλuκV 
yλvκίνης παρετηρήθη έλάττωσις τfjs vδρολVσεως. 

Ε\ς δvο των περιπτώσεων (προσθήΚ1) yλυκίvηs καί yλ 

κίιλ- yλvκίνηs) δ Cu• + κατεβυθίσθη κατα τά έκτεθέντα 
έyένετο προσδιορισμόs άμμωνίας ε\ς τά διαλyματα Α π 

καl μετά τήν καταβvθ1σιν τοiϊ Cιι• + · τά καταναλωθέ 

ml H 2S04 0,01 Ν ήσαν τά α\ιτά καί δtά τά δvο διαλ\ιμ 

'Επίδρασις τού Ligand έπί τού χρώματος 

τού μετa Cu2 + συμπλόκου 

·ως γνωστόν (21) τc'χ σ\ιμπλοκα ε\ς τα δποία Vπάρ 

δεσμός τοiϊ μεταλλικοiϊ Ιόvτοs μέ Ν τοiϊ Ligand ε[ναι 
θVτερον κεχρωσμένα των άvτιστοίχων 0-σvμπλόκων. Έ 

ματίσαμεv τc'χ μετά Cu•+ σVμπλοκα τριαιθvλαμίνης, 6-
λοπικολινικοiϊ όξέος καί πικολινικοiϊ άμιδίου καί fμετρή 

μεν τά φάσματα άπορροφήσεως αvτών παραλλήλως 

διάλυμα Cu•+ τfjς αvτfjς συγκεντρώσεως (c = 0,05 m). 
τοiϊ σχ. 2 προκVπτει ότι τό χρωμα τοiϊ συμπλόκου Cu• 
τριαμίδιον νιτριλοτριοξεικοiϊ όξέοs, εΙναι άσθενέστερον 

νοiϊν τοv σvμπλόκου Cu•+ - Η20. Άντιθέτωs τά χρώ 
των σvμπλόκων ~ώς άνωτέρω έπιβεβαιοiϊν τόν κανόνα, δη 

ε[ναι βαθVτερον κυανά. 
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Συμπέρασμα 

ΈπετεVχθη διά πρώτην φορeχν vδρόλvσις άμιδι-
- δεσμοv ύπό ήπιωτάτας σvνθήκας (pH 5, 2, θερμ. 
- 60° C) δια τf\ς καταλvτικf\ς έπιδράσεως μεταλ-
ίόντων Cu>+, Ni 2 +, Co>+, zn•+, Cer<+. Ή τα

. ς τf\ς ύδρολύσεως ε{ναι μεyαλvτέρα δια των 
u H καt Cer<+, έλαττοvται δέ ca. 4, 5 φορας δια 

ίωv ZnH ι ca. 15 φορας δια των Co>+ καi ca. 20 φο
:Χις διeχ των Ni>+. 
Ή ύδρόλvσις λαμβάνει χώραν έvτός τf\ς σφαίρας 

ϊοu χηλικοv σvμπλόκοv άμίδιον-Μeη+. Προσθήκη 
hέρων χηλιούvτων μέσων έπιβραδύvει η άvαστέλλει 
τήv άvτίδρασιν λόyC\> δεσμεύσεως των Men +. 
(·Η παρούσα έργασία άφιεροϋται είς τον Καitηγητην κ. 

Λεωνίδαν Ζέρβαν διa τa 25 χρόνια τής καρβοβενζοξυ· 
με{}όδου) 

ZUSAMMENFASSUNG 

Hydrolyse einer A1nidbi1idung durch Metallionen. 
Jιf odelle υοn /ι,'nzymrealrtionen. 

\Όn lPHIGENIA ΡΗΟΤΑΚΙ, S. FALLAB & Η . ERLENMEYER 

PΓofesso1· Dr. L. Ze1·vas zum 25. J ahre.~tag 
der Carbobenzoxymethode gewidmet 

In einer frίiheren Mitteilung 11abe11 wir ίiber 
die Katalyse der Verseifung des Nitrilotriessig
saιιretriamids duι-ch Cu•+ berichtet. In der vor
liegenden Arbeit werden Einzelheiten dieser 
Spa]tung·sversuche bescl1rieben. Weiterhin sind 
die Ergebnisse νοη Versuchen mit anderen Me
tallionen, Co 2 +, Ni 2 +, Zn>+ ιιnd Cer<+, zusam
mengestellt. 

Sιιbstι-at waι- bei diesen Versιιchen einmal 
das Diamid deι- Iminodiessigsaure (VIII), die 
. -p-Nitrobenzoyl-iminodiessigsaure (ΙΧ) und 
sodann aιιch das Triamid der Nitrilotriessigsa
ure (VII). Ιη ersten Veι·suchen wιιrde die Spal
tung papierchromatographisch verfolgt. Es zei
gte sich, dass fίir die Trennung νοη Iminodies
sigsaure, p-Nitrobenzoesaure 11nd N-p-Nitroben
zoyl-iminodiessigsaure Alkohol, Konz. Ammo
niak, Wasser (6: 3: l) 11nd fίir die Trenn11ng der 
Iminodiessigsaιιre von ihrem Diamid, sowie der 
Nitrilotriessigsaure von ihrem Triamid mit Was
ser g·esattigtes Phenol als Lδs11ngsmittel geeignet 
sind. Als Indikatoren haben wir Bromkresolgrίin 
(BKG) (0,05 "/. ίη g5-proz. Alkohol mit 0,5 η. 
::->raOH aιιf pH 7 gebracht) ιιnd Ninhydrin verwen
det . Mit BKG geben die Sa11ren ιιηd Arnide gelbe 
bzw. blaιιe Flecken. Iminodiessig·sa11rediamid, 
Iminodiessigsaιιre und Nitrilotriessigsa11re ge
ben rnit Ninhydrin blau-violette Flecken. 

Jn Lδsungen von N-p-Nitrobenzoyl-iminodi
essigsaιιre mit Cu>+ (Mol Verhaltnis l: l, c=o,05 
m oder 0,005 m, pH 3,5-6,2 bei 40°C) scheidet sich 
oft ein Niederschlag aιιs, der nicht aιιs deω 
λusgang·smaterial oder den Spaltprodukten be
- eht . Ιη solchen {Lδsung·en haben wir papier-
bromatog-raphisch keine Spaltιιng des Amids 

feststellen kδnnen. Negative Res11ltate gaben 
anch Versuche mit Co>+ ιιηd Ni 2 +, bei welchen 
keine Niederschlagsbildung aιιftrat. 

Ιη einer Cu>+ baltigen Lδsung von Nitrilo
triessigsauretι-iamid (Mol-Verhaltnis 1: l, c = 
= o,os m, pH 4,5) wurde, nach 48 stίind. Stehen 
bei 40° und nach Entfernung der Cu •+ d11rch 
Sch wefel \Vasserstoff, papierchromatogra phisch 
Nitri]otriessigsaιιre als Spaltprodukt nachgewi
esen. Die gleiche Reaktion (bei 6o°C) wurde 
auch spektrophotometrisch quantitativ verfo1gt. 
Optisch ansgewertet wurde eine Cιι>+ haltige 
Lδsung des Triamids (c=o,025 m, Mol-Verhal
tnis 1: l, in Acetatpuffer, ρΗ 5,2+0,2), parallel 
dazu eine Kontroll-Lδsung gleicher Konzentra
tion ohne Cu•+ Zιιsatz und eine Vergleichslδ
sung mit Nitrilottiessigsaιιre und Cu•+, vergl. 
Bild l und 2 sowie Tabelle l. Einige Angaben 
ίiber diese Versnche sind in einer Vorverδf
fentlichιιng bereits pιιbliziert ( 9). 

Der Verlaιιf deι- Reaktion wurde auch dιιrch 
Bestimm11ng des sich bildenden Amωoniaks nach 
der Methode von Conway verfolg·t. 

Die gleiche Aωidspaltιιng wιιrde auch mit 
anderen Metallionen dιιrchgefίihrt. Es wurde 
ermittelt, dass die katalytische Wiι·kιιng von 
Ni•+ ca. 20 rnal, von Co 2+ ca. 15 mal, von zn•+ 
4,5 mal geringer ist als diejenige von C11•+. 

Cer•+, mit deω Bamann bereits andere Ver
seifιιngsversuche durchgefίihrt hat, eι·wies sich 
in ιιnseren Versuchen gleich stark wirksam wie 
Cιι>+. 

Die Reaktionskonstante liess sich wie bereits 
berichtet ans den Vers11chsdaten berechnen. 

In Anlehn11ng an die Arbeiten von Wagner
Jauregg, der die Spaltιιng des Di-isopωpyl-fl11-
orphosphorsaιιreesters mit Cu•+ Ionen dιnch 
Z11satz von Dipyridyl aktivieren konnte, haben 
wir entsprechende Versιιche durchefίihrt. Fίir 
die Aktivierung verwendeten wir Dipyridyl, 
Aethylendiamin, 6 Methyl-Picolinsaure, Glycin 
ιιηd Glycyl-Glycin. Bei den Versιιchen zeigte es 
sich, dass Dipyridyl 11nsere Amidspaltιιng vol
lstandig hemmt. Die anderen Komplexbildner 
ergaben eine Verlangsamung der Reaktioή beim 
Mol-Verhaltnis Sιιbstrat: Cu•+: Aktivator 1:1:1. 
Bei Versuchen mit dem Verhaltnis 1:1:2 zeig·te 
sich nur eine geringfίigige Beeinflussιιng. 

(Anstalt fίir Anorganische Chemie der Universitat, 
Basel). 
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( Εlσήχθη τιί 4 ' Ιουνίου ΠΙ5 

Συμβολή είς τήv έρμηνείον τiίς ποροτηρουμέvης διοφορaς τιμωv εηι διπλοϋ 
ηροοδιοριομοϋ τοϋ λευκωμοτικοϋ πηλίκου χημικως κοί ήλεκτροφορητικως 

'Υπό Β . ΜΑΛΑΜΟΥ, Σ . ΓΑΡΖΩΝΗ , Α. ΕΥΑΓΓΕΛΟΠΟΥΛΟΥ καl. Κ . ΝΙΚΟΛΑ · Ι·ΔΗ 

Τό λευκωματικόν πηλίκον 60 παθολογικών περιπτώσεων, vπολογισθέν βάσει τοv 

χημικοv προσδιορισμοv τfjς λευκωματίνης καί των σφαιρινών, άνευρέθη σταθερώς καί 

σημαντικως ηvξημένον eναντι τοv ήλεκτροφορητικως vπολογισθέντος . 

'Εκ τfjς έπεξεργασ\ας των άποτελεσμάτων άπεδε\χθησαν τόσον τό στατιστικόν 

κρι:fιριον όσον καl δ συντελεστής όμοσχετ\σεως οvχί σημαντικά διά τάς τιμάς των 

λεvκωματινών καl συνεπώς, κατ' άνάγκην, διά τάς τοtαVτας των τόσον στενώς συν

δεδεμένων μετ' αvτων, τιμών των σφαιρινων καl τοv λευκωματικοv πηλίκου. 

Ή παρατηρουμένη διαφορά τιμών έπί διπλοv προσδιορισμοv τοv λευκωματικοv 

πηλίκου ε{ναι δθεν κατ' εvθVν λόγον άνάλογος των παρατηρουμένων διαφορών των 

λευκωματινων. 

Ή σημειωθεϊσα σταθερά αvξησις των τιμών τfjς χημικώς προσδιορισθείσης λευ

κωματίνης άποδίδεται ε\ς τό γεγονός ότι , κατά μέν τόν χημικόν προσδιορισμόν σuγ

κατακρημνίζεται μετά τfjς λευκωματίνης κα\ ή α 1-σφαιρίνη κατά δέ τήν ήλεκτροφό

ρησιν ~π\ χάρτου σημειοvται ένδεχομέvως άπώλεια τμήματός τινος τfjς λευκωματίνης . 

Βάσει των άνωτέρω σκέψεων τό λεvκωματικόν πηλίκον ~ξαχθέv ήλεκτροφοpητι-

- _ , λ+α1-σφαιρίνη λ 
κως έκ του τυπου α2+β+γ-σφαιρ. άvτ\ αι+α2+β+γ-σφαιρίvας • πλησιάζει περισ-
σότερον πρός τό χημικώς προσδιορισθέv λευκωματικόν πηλίκον. 

Ή νέα ~πεξεpγασία των άποτελεσμάτων άπεδείχθη έγγίζουσα τά δρια τοv στα

τιστικώς σημαvτικοiί. 

'Εν σvμπεράσματι ή vπάρχουσα διαφορά έρμηvείιεταt έκ τfjς σvγκατακρημνίσεως 

τfjς α 1-σφαιρίvης μετά τfjς λευκωματίνης κατά τόv χημικόν προσδιορισμόν καl τfjς 

πιθαvfjς άπωλείας τμήματος τfjς λεvκωματίνης κατά τήν ήλεκτροφόρησιν. 

Προσδιορισμός τοϋ λευκωματικοϋ πηλίκου ε1ναι 
ώς γνωστόν ή άνεύρεσις τοϋ λόγου τοv κλάσματος 
τfjς λεvκωματίνης προς το σύνολον των σφαιρινων 
τοv πλάσματος τοv αϊματcς . 

Μικρa διαφορa τfjς έκατοστιαίας άναλοyίας των 
κλασμάτων προσδιοριζομένων διά δύο διαφορετι
κων μεθόδων, άλλοιοvσα τον άριθμητην η τον πα
ρονομαστήν τοv ι<λάσματοs δίδει 1 ώs ε[κόs, σημαν-

τικi\ν δ1αφορaν τιμων τοv λευκωματικοv πηλίκοv 
Ό διαχωρισμος των άπαρτιζόντων το πλάσμα τ -
αϊματος διαφόρων λεvκωματικων κλασμάτων έπε
τεύχθη διa περισσοτέρων τfjς μιδ:ς μεθόδου, έκ τ 
όποίων άλλαι μeν ε{ναι ταχείαι καi άπλαί, ώς 
κατακρήμνισις των κλασμάτων διa θειικων, θει~ 
δων η φωσφορικων άλάτων (1, 2, 3, 4), αίθvλικfjς 
μεθvλικfjς άλκοόλης (5), άλλαι δέ άπαιτοvν την χ -
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1(.CΠCx τό μάλλον fι ήττον πολvπλόκων τεχνικων 
εiδικων μηχανημάτων ώς ή ύπερφvyοκέντρησις, 

σvνεχf~ς ήλεκτροφόρησις ή ή έπi χ!χρτοv τοι
(6,7). 

Αί προκύπτοvσαι άναλοyίαι των διαφόρων λεv
ατικων κλασμάτων τοσ πλάσματος τοσ αϊμα

-=-ς δΕν σvμπίπτοvν κατeχ τeχς διαφόροvς άναφερθεί
σας τεχνικeχς καi ή προκύπτοvσα διαφορeχ τοσ λεv

ατικοσ πηλίκοv ε{ναι σημαντικτΊ άπό τεχνικfjς 
τεχνικήν. Μεταξύ τfjς ήλεκτροφορητικfjς σvμπε
ράς καi τfjς δι' αύξανούσης πvκνότητος θειικοv 

ρίοv μεθόδοv, φαίνεται ότι ύπάρχει σχετικος 
-σραλληλισμός. Διάλvμα πvκνότητος 15 ° / 0 τοσ &-

::rτος τούτοv κατακρημνίζει τό κλάσμα έκεϊνο το 
.:. 'Τοίον ηλεκτροφορητικwς άντιστοιχεί εiς την 

-σφαιρίνην, διάλvμα 19 ° / 0 κατακρημνίζει το άθροι-
α των β- καi y-σφαιρινων, τέλος δ/: διάλvμα 26 °/0 

::aικοv νατρίοv κατακρημνίζει τό σύνολον των σφαι
-ινων καταλείποvσα εiς το διήθημα μόνον τeχς λεv
ωματίνας (8) . Ύπεστηρίχθη ύπό τινων (1,2,3) ότι 
ιαλύματα θειικοσ νατρίοv 22 "/ ο eχοvσιν ώσαύτως 
' ν ίδιότητα νeχ Κατακρημνίζοvσι το σύνολον των 

σφαιρινων. Παρeχ τeχς όμολοyοvμένας άτελείας, τeχς 
δποίας παροvσιάζει ή τεχνικτΊ τfjς διό: των άλάτων 
ατακρημνίσεως των σφαιρινων δια τον προσδιορι
σμον τοσ λεvκωματικοσ πηλίκοv, έφαρμόζεται vπό 
πλείστων σvyχρόνων έρεvνητων καi σvyyραφέων, 
πιθανώτατα λόyc::> τοv άπλοv τfjς μεθόδοv (9). 

έριμνα τfjς παρούσης έρyασίας ε{ναι ή έρμηνεία 
τfjς παρατηροvμένης διαφορΟ:ς των δύο έν χρήσει 
διαφορετικων μεθόδων, τfjς χημικf\ς άφ' ένός καί 
τfjς έπi χάρτοv ήλεκτροφορήσεως άφ' έτέροv. 

Προς τον σκοπον αύτον προσδιωρίσθησαν ταv
τοχρόνως τό: κλάσματα των λευκωμάτων τοv όροv 
τοv αϊματος 60 έν σvνόλc::> άσθενων νοσηλεvθέντων 
έν τ;j θεραπεvτικ;j κλινικij τοv Πανεπιστημίοv 'Α
Βηνων τόσον χημικως διό: της μεθόδοv τοv Green-

rg (2,3) όσον και f)λεκτροφορητικως διeχ τfjς 
τεχνικfjς τfjς έπi χάρτοv ήλεκτροφορήσεως (6,7). 
Σvνε:κρίθησαν τέλος μεταξύ των τa άποτελέσμα-τα 
τοσ προσδιορισμοv άφ' ένος .. ων λεvκωματινων, 
:Ιφ' έτέροv των σφαιpινων καi "TOV λεvκωμαηκοv 
πηλίκοv δι' άμφο"Τέρων ,.ων μεθόδων. 

Πειραματικον μέρος 

Ό χημικός προσδιορισμός έyένετο διά τfίς άρχικως 

ό τοv ,Howe (1) έπινοηθείσης μεθόδοv, ώς αvτη έτροπο
-οιήθη vπό τοv Greenberg (2,3) . Προσδιωρίσθησαν χρω
..ι:rτομετρικως κατόπιν προσθήκης τοv άvτιδραστηρίοv φαι-

ων τοv Folin-Ciocalteau άφ' ένός τό δλικόν λεύκωμα 

-pοσφάτως ληφθέντος όροv νήστεων άσθενων άφ' έτέροv δe 

~ λωκωματίνη άπομονωθείσα κατόπιν κατακρημνίσεως των 

ιρινων διά διαλύματος 22,2 °/0 θειικοv νατρίοv. Τό πο

των σφαιρινων vπολοyίζεται δι' άφαιρέσεως έκ τοv 

_ \ί ποσοv τών λεvκωμάτων τοσ άvεvρεθέντος ποσοσ 

-="'s λεvκωματίνης. 
Ή φωτομέτρησις έyένετο ε!ς φασματοφωτόμετρον Co

J unior ε\ς μfίι<οs κύματος 650 mμ. Τά άποτελέ-

σματα έξεφράσθησαν ε\ς yρσμμάρια λεvκώματος έπl έκατον 

κvβικων όροv αϊματος. 

Ή έπl χάρτοv ήλεκτροφόρησις των λεvκωμάτων έyέ

νετο διά σvσκεvης E lphor. Το χρησιμοποιηθeν κανονιστι

κόν διάλvμα άπετελείτο έκ μίγματος διαιθv°λοβαρβιτοvρι
κοv νατρίοv (10 ,3 g/λίτρ . ) καl διαιθvλοβαρβιτουρικοv ό

ξέος (1 ,84 g/λίτρον), pH=8,6 καl !οντικfίς Ισχύος 0,05. 
Διά τάς ήλεκτροφορήσεις των λεvκωμάτων τοv όροv 

τοv αϊματος, έyένετο χρfjσtς χάρτοv Whatmann Ν ο 1, 
μήκοvς 30 cn1 καl πλάτοvς 4 cm . Το έναποτιθέμενον δέ 

ποσόν όροv ε!ς έκάστην ταινίαν -ί'jτο 0,01 κ. ι 

Ή τάσις τοv ρεύματος -ί'jτο 125 - 150 volts καl ή eν

τασις 3 tnA ήτοι 4 volts κατά έκατοστον ταινίας χάρτοv. 
Ό έκάστοτε χρόνος ήλεκτροφορήσεως έκvμάvθη άναλόyως 

τfίς θερμοκρασίας τοv περιβάλοντος χώροv άπο 7- 10 ώρας . 

Μετά τήν έπl 20 λεπτά παραμονήν των ταινιων είς 

ξηρον κλίβανον 125° C έyχρώννvντο έπl 16 ώρας διά τfίς 

χρωστικfίς τοv κvανοv τfίς βρωμοφαινόλης (μέθοδος Ca 
spκni καl Magistratti) (7). 

Ό άποχρωματισμος ~vτων έyένετο διά τριων διαδοχι

κων λοvτρων, ε!ς διάλvμα 2 "/ ο όξεικοv όξέος, διαρκείας 

5 - 10 λεπτων. 
Ή φωτομέτρησις των ταινιων καl ή πλανημέτρησις 

των προκvπτοvσων καμπvλων έyένετο συμφώνως πρός τάς 

διεθνως άνεyνωρισμένας καl τvποποιημένας μεθόδοvς. 

Κατά τήν στατιστικήν έπεξερyασίαν τfίς σvyκρίσεως 

των άπc;ηελεσμάτων τοv προσδιορισμοv τfjς λεvκωματίνης 

άφ' ένός καl των σφαιρινω.ν άφ' έτέροv, κατόπιν προηyοv

μένης αvτων μετατροπfίς e!s yραμμάρια έπl τοίς έκατόν, 

έξήχθη έκτός τfίς μέσης τιμfίς : 
α) Ή σταθερό: άπόκλισις (σ). 

β) Τό στατιστικόν κριτήριον βάσει τοv τύποv: 

δ 

σδ v 
μ' - μ " 

σ' • + σ "• 
Ν 

Ένθα μ ' καl μ" είναι α\ μέσαι τιμαί, σ' καl σ" είναι α\ στα

θεραl άποκλίσεις και Ν δ άριθμος των περιπτώσεων. 

y) Ό σvντελεστής δμοσχετίσεως , βάσει τοv τύποv 

των Braveais καl Pearson : 

Σ Τχ • Τψ 
χψ - Ν 

( 
Τψ• ) Σψ•- r;r 

eνθα χ καl ψ ε{ναι α\ έπl μέροvς τιμαί χημικως καl ήλε

κτροφορητικως, Τχ καl Τψ τό σύνολον των έπl μέροvς τι

μων καl Ν δ άριθμος των περιπτώσεων . 
δ) Ό σvντελεστής σφάλματος τfίς χημικfjς μεθόδοv 

eναντι τfjς ήλεκτροφορήσεως, τfjς τελεvταίας ταύτης χρη

σιμεvούσης ώς δείκτου , έyένετο βάσει τοv τύποv : 

z =-- σψ Υ 1 - - r• 

Τ ά άποτελέσματα τfjς στατιστικfίς έπεξερyασίας έμφαί

νονται ε\ς τον πίνακα Ι, έν σvνεχείςι των μέσων τιμων καί 

των σταθερων άποκλίσεων. 
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διά τοϋ χημικοϋ καί Ύjλεκτροφορητικοϋ προσδιορισμοϋ 
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1 9,4 3,60 2,30 57 0,80 0,80 1,00 4,50 7,10 5,80 18 0,60 0,32 88 3,10 16 0,49 
2 8,6 2,40 2,08 15 0,50 0,78 0,73 4,51 6,52 6,20 5 0,39 0,32 22 2,58 -7 0,43 
3 8,4 4,10 3,90 5 0,40 0,70 1,00 2,40 4,50 4,30 4 0,95 0,87 9 4,30 -5 1,05 
4 8,4 4,30 2,90 48 0,70 1,70 1,20 1,90 5,50 4,10 25 1,05 0,53 98 3 ,60 19 0,75 
5 8,4 4,90 3,70 32 0,40 1,20 1,00 2,10 4,70 3,50 25 1,40 0,72 95 4,10 19 0,95 
6 8,3 3,80 2,80 36 0,30 0,50 0,90 3,80 5,50 4,80 18 0,80 0,51 57 3,10 23 0,60 
7 8,3 5,10 5,50 -7 0,20 0,40 0,70 1,50 2,80 3,20 14 1,60 1,89 -15 5,70 -11 2,18 
8 8,2 5,10 3,60 42 0,50 1,10 1,00 2,00 4,60 3,10 33 1,70 0,78 118 4,10 24 1,00 
9 8,2 3,90 1,93 102 0,53 0,99 0,58 4,17 6,27 4,30 32 0,90 0,31 190 2,46 58 0,43 

10. 8,1 5,20 3,7~ 38 0,18 1,31 1,22 1,61 4,32 2,80 33 1,90 0,87 118 3,96 31 0,96 
11 7,9 4,70 2,20 113 0,70 2,00 1,40 1,60 5,70 3,20 44 1,50 0,39 280 2,90 62 0,58 
12 7,9 2,70 1,64 65 0,06 0,37 0,89 '1,94 6,26 5,20 17 0,50 0,26 92 1,70 59 0,27 
13 7,9 4,15 1,90 118 0,70 1,20 1,40 2,70 6,00 3,70 38 1,10 0,32 244 2,60 59 0,49 
14 7,8 4,30 3,70 16 0,30 1,20 1,20 1,40 4,10 3,50 15 1,20 0,90 33 4,00 8 1,05 
15 7,8 3,90 2,80 39 0,40 1,00 1,20 2,40 5,00 3,90 22 1,00 0,56 79 3,20 22 0,69 
16 7,7 4,40 4,40 ο 0,60 1,20 0,50 1,00 3,30 3,30 ο 1,30 1,30 ο 5,00 -12 1,86 
17 7,6 3,40 2,20 55 0,70 1,30 1,70 1,70 5,40 4,20 22 0,80 0,41 95 2,90 17 0,62 
18 7,6 4,80 3,40 41 0,40 1,50 1,10 1,20 4,20 2,80 33 1,70 0,81 98 3,80 26 1,00 
19 7,6 3,00 2,20 36 0,20 0,40 0,60 4,20 5,40 4,60 15 0,65 0,41 59 2,40 25 0,46 
20 7,6 4,40 2,40 83 0,60 1,40 1,20 2,00 5,20 3,20 38 1,40 0,46 204 3,00 47 0,65 
21 7,6 4,80 3,10 55 0,40 1,00 1,40 1,70 4,50 2,80 38 1,70 Ο,69 144 3,50 37 0,85 
22 7,6 3,70 2,47 50 0,28 1,66 1,02 2,17 5,13 3,90 24 0,95 0,48 98 2,75 34 0,57 
23 7,4 3,70 3,50 6 0,50 0,50 0,50 2,40 3,90 3,70 5 1,00 0,90 12 4,00 -8 1,18 
24 7,4 3,90 2,06 89 0,46 1,34 1,45 4,09 5,34 3,50 33 1,10 Ο,39 182 2,52 55 0,52 
25 7,4 5,10 2,73 87 0,40 0,93 0,94 2,40 4,67 2,30 51 2,20 Ο,58 280 3,13 63 0,73 
26 7,3 4,60 2,70 70 0,60 1,20 1,00 1,80 4,60 2,70 41 1,70 Ο,59 186 3,30 39 0,82 
27 7,3 4,60 3,40 35 0,30 0,90 0,80 1,90 3,90 2,70 31 1,70 Ο,87 95 3,70 24 1,02 
28 7,2 3,30 2,50 32 0,30 0,80 1,40 2,20 4,70 Η,90 17 0,80 Ο,53 51 2,80 18 0,64 
29 7,2 4,90 3,74 31 0,42 0,79 0,71 1,54 3,46 2,30 34 2,10 1,08 94 4,16 18 1,37 
30 7,2 5,80 2,99 94 0,53 0,84 1,10 1,74 4,21 1,60 66 3,60 0,71 420 3,52 65 0,96 
31 7,0 4,80 2,46 95 0,41 0,83 0,85 2,45 4,ί>4 2,20 52 2,20 Ο,54 308 2,87 67 α,ε9 
32 7,0 4,60 3,30 39 0,30 0,80 1,00 1,60 3,70 2,40 35 1,90 Ο,89 113 3,60 28 1,06 
33 7,0 4,40 2,60 69 0,40 0,50 0,60 2,90 4,40 2,60 41 1,70 Ο,59 188 3,00 47 0,75 
34 7,0 4,20 3,40 24 0,30 0,80 1,00 1,50 3,60 2,80 22 1,50 Ο,94 59 3,70 14 1,12 
35 7,0 3,00 2,20 36 0,50 1,00 1,00 2,30 4,80 4,00 17 0,75 Ο,46 43 2,70 11 0,63 
36 7,0 3,90 1,50 160 0,90 110 1,20 2,30 5,50 3,10 44 1,30 Ο,27 382 2,40 62 0,52 
37 6,9 4,60 4,50 2 0,20 0;30 0,70 1,20 2,40 2,30 4 2,00 1,87 7 4,70 -2 2,14 
38 6,9 4,00 3,30 21 0,50 0,80 0,60 1,70 3,60 2,90 19 1,40 Ο,92 52 3,80 5 1,22 
39 6,9 3,50 2,49 41 0,43 0,48 0,71 2,79 4,41 3,40 23 1,05 Ο,56 88 2,92 20 0,73 
40 6,8 4,20 3,10 35 0,40 0,90 0,50 1,60 3,70 2,60 30 1,60 Ο,84 90 3,50 20 1,06 
41 6,8 3,60 β,10 16 0,80 0,80 0,90 1,20 3,70 3,20 14 1,10 Ο,84 31 3,90 -8 1,34 -42 6,8 3,80 2,70 41 0,60 1,00 1,10 1,40 4,10 3,00 27 1,30 ο,66 97 3,30 15 0,94 
43 6,8 3,60 2,90 24 0,40 1,10 1,00 1,40 3,90 3,20 18 1,10 0,74 49 3,30 9 0,94 
44 6,8 3,30 2,10 57 0,70 1,20 1,20 1,60 4,70 3,50 26 0,95 0,45 111 2,80 18 0,70 
45 6,8 3,90 2,80 39 0,30 1,20 1,20 1,30 4,00 2,90 27 1,30 Ο,70 86 3,10 26 0,84 
46 6,7 3,60 2,70 33 0,50 0,50 0,80 2,20 4,00 3,10 22 1,20 Ο,67 80 3,20 12 0,91 
47 6,7 3,60 2,70 33 0,50 1,30 1,10 1,10 4,00 3,10 22 1,20 Ο,68 76 3,20 12 0,91 
48 6,6 3,80 1,80 111 0,50 1,40 1,10 1,80 4,80 2,80 42 1,40 0,38 268 2,30 65 0,54 
49 6,4 4,70 2,66 77 0,43 1,17 1,02 1,12 3,74 1,70 55 2,80 0,71 294 3,09 52 0,93 
50 6,4 4,30 2,88 49 0,38 0,96 0,93 1,25 3,52 2,10 40 2,00 Ο,82 144 3,26 32 1,04 
51 6,2 3,40 2,30 48 0,70 0,90 1,30 1,00 3,90 2,80 28 1,20 0,59 103 3,00 13 0,95 
52 6,2 3,10 2,48 25 0,21 1,10 0,80 1,61 3,72 3,10 17 1,00 0,67 49 2,69 15 0,77 
53 6,1 4,70 2,20 113 0,50 0,90 1,00 1,50 3,90 1,40 64 3,30 0,56 490 2,70 74 0,79 
54 5,9 4,10 2,67 54 0,36 0,95 0,86 1,06 3,23 1,80 44 2,30 Ο,83 176 3,03 35 1,06 
55 5,8 4,20 2,60 62 0,50 1,00 0,90 0,80 3,20 1,60 50 2,60 0,81 221 3,10 36 1,15 
56 5,8 4,00 2,33 72 0,22 0,78 0,86 1,61 3,47 1,80 48 2,20 0,67 228 2,55 57 0,79 
57 5,4 3,80 2,58 47 0,26 0,59 0,72 1,25 2,82 1,60 43 2,40 0,92 161 2,84 34 1,11 
58 5,3 4,00 2,04 96 0,19 1,00 0,77 1,30 3,26 1,30 60 3,10 0,63 392 2,23 80 0,73 
59 5,1 3,20 2,40 33 0,50 0,50 1,10 0,60 2,70 1,90 30 1,70 0,89 91 2,90 10 1,32 
60 4,6 1,90 1,07 78 0,21 0,75 1,70 0,81 3,53 2,70 24 0,70 0,30 133 1,28 48 0,39 
Σ 242,35 166,38 261,73 185,05 88,98 41,04 192,84 53,2-i 
μ 4,04 2,77 4,35 3,08 1,48 0,68 3,21 0,89 
σ Ο,71 0,78 1,04 1,03 0,69 0,32 Ο,76 0,3 
δ 

οδ 9,07 6,68 8,42 6,20 5,90 
r 0,39 0,71 0,36 0,46 
Ζ 0,72 0,33 0,30 0,67 
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'Ανάλυσις εύρημάτωv 

'Εκ της συyκριτικης μελέτης τοv πίνακος Ι Εμ
ίvεται ότι : 
1 ον. Το ποσόν της λεvκωματίνης εύρέθη ηύξη

μέvο~ κατα τόν χημικόv eναντι τοv i)λεκτροφορη
τικου προσδιορισμοv Επί τοv συνόλου των περιπτώ
σεων, πλην των περιπτώσεων 7 καi 16 όπου εύ
ρέθη ό:ντιστοίχως i)λαττωμένον η ϊσον. 
Ή eκατοστιαία ό:ναλοyία της αύξήσεωs ταύτηs 

έκυμάνθη ώs ό:κολούθως : 
'Από 0-20 °/0 είς τάς έξης 6 περιπτά1σεις : 

2, 3, 14, 23 , 37, 41 
• 21- 40 °/0 είς τάς έξης 19 περιπτώσεις: 

5, 6, 10, 15, 19, 27' 28, 29, 32, 34, 
35, 38, 40, 43, 45, 46, 47, 52, 59 

• 41- 60 °/ο εlς τάς έξης 14 περιπτώσεις: 
1, 4, 8, 17, 18, 21, 22 , 39, 42, 44 , 50, 
51, 54, 57 

• 61- 80 °/0 είς τάς έξης 7 περιπτώσεις: 
l:J , 26, 33, 49, 55, 56, 60 

• 81- 100 °/0 είς τάς έξης 6 περιπτώσεις: 
20, 24, 25, 30, 31, 58 

• 101-120 °Ιο είς τάς έξης 5 περιπτά1σεις: 
9, 11 , 13, ·!8, 53 

» 121 °/0 καί δ.νω είς τήν περίπτωσιν : 36 

Έξ άλλου ή μέση τιμη της λευκωματίνης δια 
της χημικης μεθόδου εύρέθη σημαντικως ηύξημένη 
( 4,04) evαντι της τοιαύτης διa της i)λεκτροφορή
σeως (2, 77) μeτa ό:ντιστοίχων σταθερών ό:ποκλί
σεων 0,71 καi 0,78. Το στατιστικον κριτήριον εύ
ρέθη ούχi στατιστικώς σημαντικον (9 ,07). Ό συν
τελεστης όμοσχετίσεως (r = 0,39) ώς Εμφαίνεται 
καi ΕΚ τοv διαγράμματος διασπορΟ:ς των τιμων 
της λευκωματίνης εtναι χαμηλός. Ό συντελεστi]ς 
σφάλματος εύρέθη z = 0,72 (σχ. 1). 

;: 

. . . . . . 

Χ ιι Μ Ι 1( Q l 

l/Y K81f iftN JJ 

,\- •9,07 
'f">•0,:39 

Ζ •Ο.72 

Σχ., 1. ΈμφαίΎον τ~ν, όμοσχέτισιν τών τιμών της λευκω
ματινης χημικωc.; και ηλεκτροφορητικώς προσδιορισ{}είσης 

2ον. Το ποσόν των σφαιρινων εύρέθη i)λαττω
μέ~ον κατα τόν χημικόν eναντι τeιv f)ΜκτροφορΤ,τι
κου προσδιορισμοv Επi τοϋ συνόλου των περιπτώ
σεων πλi]ν των περιπτώσεων 7 καi 16 όπου εvρέ
θη ό:ντιστοίχως ηύξημένον καi ϊσον. At 1κατοστιαίαι 
άναλοyίαι της μειc~σεως ταύτης Εκυμάvθησαν ώς ά
κολούθως: 

Άπό 0--20 °/0 είς τάς έξης 15 περιπτι!1σεις: 
1, 2, 3, 6, 12, 14, 19, . 2Η , 28, 35, Η7, 
38, 41, 43, 52 

» 21-40 °.'0 είς τάς έξης 28 περιπτώσεις: 
4, 5, 8, 9, 10, 13, 15, 17 ' 18, 20, 21, 
~.M,~,w.~.u.~.w.o,«, 
45, 46, 47' 50, 51, 59, 60 

» 41-60 °/0 είς τάς έξης 13 πiριπτώσεις: 
11 , 25, 26, 31, 33, 36, 48, 49, 54, 55, 
56, 57, 58 

» 61-80 °Ιο είς τάς έξης 2 περιπτώ<Jεις: 30, 53 
'Εξ άλλου ή μέση τιμη των σφαιρινων δια της 

χημικης μεθόδου (3,08 μετa σ= 1,03) εύρέθη άπέ
χουσα ΕΚ της τοιαύτης δια της i)λεκτροφορητικης 
μεθόδου ( 4,35 μετα σ = 1,04). 

Τό στατισηκον κριτήριον της σvyκρίσεως των 
σφαιρινc;:;ν διa τaς 2 μεθόδους εύρέθη 6,68, δηλαδη 
ούχί στατιστικως σημαντικόν, Ενω ό σvντελεστf~ς 
όμοσχετίσεως εύρέθη r = Ο, 71 μέ σ~ντελεστi]ν σφάλ
ματος 0,33 ώς τοvτο Εμφαίνεται ΕΚ τοv δι~ράμ
ματος διασπορaς των τιμών των σφαιρινων (σχ. 2). 

. . 
ο 

... 

r 11 " ι " g 1 

ΣΦΑΙΡΙΝΑΙ 

δ 
Οδ = 6,68 

r = 0,71 

Ζ = Ο,33 

.Σχ . 2. Έμφαίνον τήν όμοσχέτισιν τών τιμών τοίί ά{}ροί-

σματος τών σφαιρινών, χημικώς καί ήλεκτροφορητικώς 

προσδ ιορ ισ{}ε ισώv 
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3ον. Το δλικον λεύκωμα έκυμαίνετο μεταξύ 9,4 g 0
/ 0 

καi 4,6 g 0
/ 0 , άναλvτικώτερον: 

'Από 8,1-10 g 0/ο είς 10 περιπτώσεις ήτοι τών περι-

πτώσεων 1 εως 10 
6,1- 8 g 0/ο είς 43 περιπτώσεις ήτοι τών περι-

πτώσεων 11 εως 53 
4,6- 6 g 0 / 0 είς 7 περιπτώσεις ήτοι τών περι

πτώσεων 54 εως 60 

4ον. Το λεvκωματικον πηλίκον εvρέθη μεyαλV
τερον κατα τον χημικον προσδιορισμον eναντι τοv 
ήλεκτροφορητικοv τοιούτου εις 8λας τας περιπτώ
σεις πλην των 7 και 16. ·Η έκατοστιαία άναλοyία 
διαφοράς μεταξv των δίιο πηλίκων Τjτο σημαντι
κωτάτη ώς έμφαίνεται έκτων κάτωθι: 

'Από Ο- 20 °/0 είς 3 περιπτώσεις ήτοι τάς: 3, 23 , 37 

ΟΙ 

21- 40 °/0 • 3 • : 2, 14, 41 
41- 60°/0 • 8 • : 6, 19 , 28, 

34, 35, 38, 43, 52 
61- 80 °/0 • 3 περιπτώσεις ήτοι τάς: 15, 46, 47 
81-100 °/0 • 14 • : 1, 4, 5, 12, 

17' 18, 22, 27 , 29, 39, 40, 42, 45, 59 
» 101-150 °Ιο είς 8 περιπτώσεις ήτοι τάς: 8, 10, 21, 

32, 44, 50, 51, 60 
• 151-200°/0 είς 6 περιπτώσεις ήτοι τάς: 9, 24, 26, 

33, 54, 57 
• 201-250°/0 είς 4 περιπτώσεις ήτοι τάς:13, 20, 55, 56 
• 251-300°/0 • 4 • ' :11, 25, 48 , 49 

301 °Ιο καt άνω είς 5 περιπτώσεις Ύ]τοι τάς : 
z.ι, ο 30, 31, 36, 53, 58 

2 2 ο 

'2 . ο ο 

ι &ο 

1 b O 

.. 
=z Ο, 8 0 

0 .4" 0 

Ο. '2 0 

.. 
ι • .. 

0 .20 0 , '-10 ο.~ο ο 80 

·Η διαφορa μεταξv των μέσων τιμών Τjτο έπί
σης σημαντική. 'Εν~ Τjτο 1,48 κατα τον χημικον 
προσδιορισμον αVτη εvρέθη κατα τον ήλεκτροφο
ρητικον τοιοvτον μόνον 0,68. 

Το στατιστικον κριτήριον είιρέθη ούχi στατι
στικώς σημαvτικόν (8,42), σvμφωνων έξ άλλου καi 
μετα τοv λίαν χαμηλοv σvντελεστοv όμοσχετίσεως 
(r = 0,36) μετeχ συντελεστοv σφάλματος z = 0,30. 

Συζή-ιησις 

•Η άπόκλισις των άποτελεσμάτων τοv προσ
διορισμοv τοv κλάσματος τf\ς λεvκωματίνης τοv 
όροv τοv αίματος δια τf\ς χημικf\ς μεθόδου έκ των 
τf\ς ήλεκτροφορητικf\ς, Vπi'\ρξεν, ώς τοvτο σvνάyε
ται έκ τf\ς μελέτης των άποτελεσμάτων, άφ' ένος 
μeν σταθερά, άφ' έτέροv δe σημαντική. 

Παρετηρήθη ώσαvτως διαφορeχ μεταξv των κλα
σμάτων των σφαιρινων ώς τοvτο έμφαίνεται έκ τοv 
στατιστικοv κριτηρίου (6,68). Ό σvντελεστης όμο
σχετίσεως εvρέθη 0,71. 

Τό λεvκωματικόν πηλίκον εtχεν, ώς άνεμένετο, 
την αύτην τVχην μe τeχς λεvκωματίνας καi το μeν 
στατιστικον κριτήριον Τjτο 8,42, ό δe σvντελεστης 
όμοσχετίσεως 0,36. 

τα ήμέτερα εvρήματα, σvμφωνοvσι άπολύτως 
μετ' έκείνων τών Butler καi Montgonιery (10), 
Buttler καi συν. (11) καi Luetscher (12). 

·ο Dole (13) άπέδειξεν έξ άλλοv, δτι τα άποτε-

.Σχ. 3. 'Εμψαίνον τήν, όμοqχέτισιν τών τιμών τοϋ λεuκωματικοϋ π_ηλίκου , ύπολογισθέντος χημικώς καt ηλεκτροφορητικώς 
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λέσματα τf\ς τεχνικf\ς ιf\s κατακρημνίσεως δι' άλ&.
των δέν συμβαδ{ζοuσι μεθ' έκείνων ιf\s έλεuθέραs 

ήλεκιροφορήσεως. 
Ένc';> τό λευκωματικόν πηλίκον, φuσιολογικC-ν 

άτόμων κατά ϊΈι<μήριον, διa ιf\ς τεχνιι<.f\ς ιf\ς ήλε
nροφορήσεως καιa ιοvς Dole (1944) (13), Pille
mer καί Hutchinson (1945) (5) καί Ranson. Sun
derman (1948), άναβιβάζεται είς 1,5, οί Amstωng, 
Budka καί Marrisoη (194 7) καθορίζουν τοvτο είς 
1,2 καί ό Guttman (1946) ύπολογίζει ιοvτο είς 2. 

'Αν&.λογοι διαφοραί άποτελεσμ&.των άπό συγ
γραφέως είς συγγραφέα σημειοvνται καί προκειμέ
νου περί ιοv χημικοv προσδιορισμοv τc;:ν κλασμ&.
των των λευκωμ&.των. Ή μέση τιμη τοv λευκωμα
ΤΙΚΟV πηλίκου καθορίζεται κατa μέν τόν Sal vesen 
είς 1ι72 διa τοuς ό:ρρενας καί 1,62 δια τό:ς θήλεις 
ένc';> ό Gιιtmann προτείνει τόν άριθμόν 2,6 άσχέ
τως φύλου. 

At σημαντικαί αvται διαφοραί τιμων έξηγοvν
ται άφ' ένός μέν έκ ιfjς διαφορδ:ς των τεχνικων ιων 
μεθόδων άφ' έτέρου δέ έκ τοv γεγονότος οτι ή 
στάθμη των λευκωμάιων μεταβάλλεται είς εν καί 
τό αύrόν άτομον, έπηρεαζομένη vπό ποικίλων πα
ραγόντων (8). 
Ή σύγκρισις των άποτελεσμ&.των τf\ς ήλεκτρο

φορήσεως καί τf\ς χημικf\ς μεθόδου eδωσε λαβην είς 
την βελτίωσιν τf\ς τελευταίας διά χρησιμοποιήσεως 
διαλυμ&.των, άλ&.ιων διαφόρων πvκνοιήτων καί 
καταβ&.λλεται προσπάθεια ίνα τα άποτελέσματα 
ιων νεωτέρων ιροποποιήσεων συμπλησιάσουν έ
κεϊνα τf\ς ήλεκτροφορήσεως (14, 15, 16). 

Γεvικώτερον τά εvρήματα των περισσοτέρων έ
ρευνητων, ώς τοvτο έξ&.γειαι έκ τf\ς διεθνοvς βι
βλιογραφίας, οσον καί τα ήμέτερα τοιαvτα, συμ
φωνοvσι άπολύιως, διι αί τιμαί τf\ς λευκωματίνης 
(σvνεπως καί έκείναι τοv λευκωματικοv πηλίκου) 
ε{ναι άνώτεραι κατa τόν χημικόν προσδιορισμόν ή 
κατά ιην ήλεκιροφόρησιν. 

Προκειμένου περί των λευκωματινων, καί ώς 
τοvτο εΙναι εύνόηιον καί τοv λευκωματικοv πηλί
κου, άvεύρομεν μεγ&.ληv διαφορaν μεταξv ιfjς μέσης 
τιμfjς το\ηωv κατά την χημικην μέθοδον (4,04) καί 
έκείνην ιf\ς ήλεκτροφορήσεως (2,77). Τό στατιστι
κόν κριιήριοv καί ό σvντελεστης όμοσχετίσεως ιων 
άποιελεσμ&.των των λευκωματινων, ιων σφαιρινωv 
καί τοv λεvκωματικοv πηλ{κου, άνευρέθησαν, ώς 
τοvτο άνεμέvετο, ούχί σημαντικ&.. 
Ή παρατηρηθείσα άντιθέτωs μείωσις ιων μέ

σων τιμων τ(ί)ν σφαιρινωv κατa την χημικην μέθο

δον (3,08) eναντι των ήλεκτροφορητικων ( 4,35 ), εt
ναι εύvόητος καi φυσικόν έπακολούθημα ιων έπελ
θουσων διαφορων είς ιaς τιμaς τfjς λευκωματίνης. 

Έκ των ώς άνω προκύπτει δτι ή παρατηρουμέ
vη διαφορα ιοv λευκωματικοv πηλίκου μεταξv των 
δύο μεθόδων δέον να άποδοθiJ κατα κύριον λόγον 
είς ιην λευκωμαιίvην. 
Ή έρμηνεία όθεν τf\ς παρατηρουμένης σταθερδ:ς 

καί σημαvτικf\ς ύπεροχf\ς τf\s χημιι<ως προσδιορι
σθείσης λευκωματίνης εtναι δυνατόν να έπιτεvχθ\) 
διa τf\ς άποδοχfjς μιδ:s έκ των δύο ή καί των δύο 

ύποθέσεων: 
α) Tfjς συγκατακρημνίσεως κατa την χημικην 

μέθοδον, μετa τοv κλάσματος τf\ς λευκωματίvης καί 
μέρος -των σφαιρινων ή 

β) τf\s άδυναμίας τf\ς ήλεκτροφορήσεως να σvy
κεντρώσ1J είς τό κολούμενον κλάσμα •f\ς λεvκωμα
τίνης όλόκληρον ιό πραγματικόv αύτf\ς ποσόν. 
Ή πρώιη έκ ιων δύο τούτων vποθέσεων βα

σίζεται έπί τοv γεγοvόιος οτι καιa ιην χημικηv 
μέθοδον δέν έπηυyχάνεται εύκόλως ό διαχωρισμός 
τf\ς λευκωματίνης άπό τf\ς α,-σφαιρίνης καi άπο
δεικνύεται έκ των κ&.τωθι : 

1) Αί αύια\ πυκνότηιες θειικοv ναιρίου κατα
κρημνίζουσι ιόσον ιηv λεvκωματίνην δσcν καί ιην 
α ,-σφαιρίνην (7). 

2) Ή χημικη σύνθεσις τf\ς α,-σφαιρίνης, τf\ς πε
ριεχομένηs κατά 94°/ 0 είς ιό κλάσμα IV-T κατά 
Cohη, όμοιάζει κατά τόν Edsall σημαντικως μέ έ
κεί•;ην ιf\ς λευκωματίvης, ώs ιοvτο έμφα{νηιαι κα\ 
κ&.τωθι έκ ιf\ς Εκατοστιαίας άναλογίας ιων 1!.εριε
χομένων είς ιην α,-σφαιρίνην καί την λευκωματατί
νην άμινοξέων (7) : 

α 1 -Σφαιρίνη Λευκωματίνη 

Γλυκίνη 3,1 1,6 
Βαλίνη 5,2 7,7 
Λευκίνη 14,2 11,0 
Ίσολευκίνη 1,7 1,7 
Προλίνη 4,7 5,1 
Φαινυλαλανίνη 4,6 7,8 
Κυστε"ίνη 1,5 0,7 
Με-ιtειονί νη 1,4 1,3 
Θρυπτοφάνη 1,9 0,2 
Άργινίνη 7,7 6,2 
Ίστιδίνη 2,8 3,5 
Λυσίνη 8,9 12,3 
Άσπαρτικόν οξύ 9,0 8,9 
Γλουταμινικόν οξύ 21,6 17 ,U 
Σερίνη 5,0 3,3 
Θρεονίνη 4,9 4,6 
Τυροσίνη 4,5 4,7 

3) Διεπιστώθη vπό TOV Grabar σύμπλοκος Ε
vωσις α,- σφαιρίνης καί λευκωματ{νης (7). 

4) Ό Eriksen (17) μελετήσας ήλεκιροφορητι
κως τό ληφθέν ίζημα διά ιf\ς τεχνικf\ς των Wolfson -
Cohn, διεπίστωσεν δτι τό έμφανιζόμενον κατά την 
χημικΤ~ν ταύτην μέθοδον ώς λευκωματίνη εΙναι είς 
την πραyματικότηια μείγμα λευκωματίνης καί α,
σφαιρίvης πιθανc;;ς δέ κα\ μέρος ιf\ς α2 -σφαιρίνης. 

5) Τ ό άθροισμα τf\ς λευκωματίνης καί τf\ς α, -
σφαιρίνης, θά eδει συμφώνως προς τa προλεχθέντα 
νά άντιστοιχiJ είς τό χημικως προσδιορισθέν κλ&.
σμα τf\ς λευκωματίνης. 

Είς τό δι&.γραμμα διασπορδ:ς τοv σχήματος 4 
φέρονται είς σvντεταγμένας άφ' ένός ή λεvκωματίνη 
χημικως προσδιορισθείσα καί άφ' έτέρου τό άθροι
σμα τfjς λευκωματίνης καί τfjς α,-σφαφίνης ήλεκτρο
φορητικwς προσδιορισθέντα, ώς ιο\ίτο έμφαίνεται 
καί κατά την 16ην κάθετον στήλην τοv πίνακος Ι. 

Τό νέον στατιστικόν κριτήριον εΙναι 6,2 evαvτι 
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Σχ. 4. Έμφαίνον τήν όμοσχέτισιν της χη μικώς προσδ ι ο
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τοv παλαιοv 9,07. Ή καλυτέρα κατανομη άποδει
κνύεται έξ άλλου καi έκ τοv βελτιωμένου σvvτελε
στοv διασπορaς 1" = ο ,46 eναντι τοv παλαιοv r = 
0,39. 

6) Είς το σχfiμα 5 φέρονται ώς σvvτεταyμέvαι 
άφ' eνος το χημικώς εvρεθεν λευκωματικον πηλίκ 
καi άφ' ετέρου τό νέον πηλίκον τοv άθροίσματος 
τfiς λευκωματίνης + α ,-σφαιρίνην, διά τοv άθρο\
σματος των α. + β + y- σφαιρινων, άπασων ήλε
κτροφορηηκως προσδιορισθεισων. Το νέον στατι
σηκον κριτήριον, 5,9 πλησιάζει προς το σταηση
κώς σημανηκον τοιοΟτον καί ό σvντελεστης δια
σπορaς εfναι 0,66 eνανη 0,36, τοvτο σημαίνει δ-n 
διά τfiς προσθήκης τfiς α,-σφαιρίνης ε!ς την λευκω
ματίνην έπιτvyχάνεται κλάσμα το όποϊον όμοιάζει 
άρκούντως, άλλ' οvχί άπολύτως, πρός έκεϊνο τ-ς 
χημικώς προσδιορισθείσης λευκωματίνης. 

Σαφώς άποδεικνύεται έκ των εvρημάτων τού
των, ότι ή eρμηνεία τfiς παρατηρηθείσης διαφοpas 
τfiς λευκωματίνης, κατά τάς δύο χρησιμοποιηθεί
σας μεθόδους, δέον νά άποδοθiJ κατά το μεyαλύτε
ρον μέρος εiς την συyκατακρήμνισιν της α ,-σφαιρί
vης όμοv μετά τf)ς λεvκωματίνης κατά τον χημικο 
προσδιορισμόν . 

'Αλλά άκόμη καί με-τά την προσθήκην της 
α,-σφαιρίvης ε!ς την λευκωματίνην vπάρχει εlσέτι 
μία διαφορά, fjτις θά εfναι δυνατον νά eρμηνευ% 

• 

AI 1 ΙΙΡΙf Α fΙΙΙ9!1 1/ 11 111,. ( 1• .. ) 

!-· :!,.90 

r • Ο,66 
Ζ • 0,2.7 

Ι? . δ ο 3 .• • 12 0 1 . .t.o 't.•• '3 .1 • 

Σχ. 5. Έμφαϊνον τήν ομοσχέτισιν τοίί διc(της χη μικής μεθόδου ύπολογ ισθέντος λευκωμσ.τικοίί 

νέον τοιοίίτον ύπολογισi}έν κατόπιν της προσθήκης τής α , -σφ«.ιρίνης είς τΊiν Τjλεκτροφορητικώς 
λευκωματίνην 
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είτε δια τf\ς συyκατακρημvίσεως μέρους τοu κλά
σματος τf\ς α,-σφαιρίvης είτε καi έκ τοu yεyοvότος 
ότι κατeχ τi)v έπi χάρτου ήλεκτροφόρησιv δev συy
κεvτροuται είς το κλάσμα της λευκωματίvης το 
πραyματικοv αύτf\ς ποσοv παρά τήv καταβληθεί
σαv προσπάθειαν προς άποφυyήv τυχούσης άπω
λείας μέρους τf\ς λευκωματίνης κατά τήv χρwσιv, 
τον άποχρωματισμόv, τήv φωτομέτρησιv καi τήv 
πλαvημέτρησιv τώv καμπύλωv. Ή προσπάθεια αvτη 
συvίσταται είς τά κάτωθι : 

1) Ή μεyάλη δυσχέρεια τf\ς άvίσου καταvομf\ς 
τf\ς χρωστικf\ς μεταξv λευκωματιvώv καi σφαιριvwν 
ύπερεπηδήθη διά τf\ς χρησιμοποιήσεως τf\ς τεχvι
κf\ς τωv Caspani καi Magistratti, ήτοι ττ')v έπi 16 
ώρας έμβάπτισιv τώv ταιvιώv είς λίαv άραιοv ύδα
τικον διάλυμα βρωμοφαινόλης. Δια τοu τρόπου 
τούτου άπεδείχθη δτι ούδεiς συvτελεσττ')ς διορθώ
σεως άπαιτείται διότι δeν έπιτελείται έvτοvωτέρα 
προσρόφησις χρωστικf\ς ύπο τώv σφαιριvώv ώς ή 
σημειωθείσα κατά τi)v χρώσιν διά πυκvwv διαλυ
μάτων Arnidoschwartz ή βρωμοφαιvόλης (7). 

2) Το έvδεχόμεvοv τf\ς μερικf\ς άπωλείας τf\ς 
χρωστικf\ς τf\ς λευκωματίvης κατά τοv μερικοv ά
ποχρωματισμοv άπεφεύχθη, διότι δev έφηρμόσθη ή 
συσταθείσα δίλεπτος έμβάπτισις τώv ταιvιώv είς 
διάλυμα 10° / 0 όξεικοu όξέος καi 2° / 0 όξεικοϋ vατρίου, 
προτιμηθείσης τf\ς έκθέσεως τώv ταιvιώv είς άτμοvς 
άμμωvίας διά τi)ν μεταβολήν τοϋ pH τούτωv 
(Durrurn), τέλος 

3) Έχρησιμοποιήθησαν έκείvαι μόvοv αί ταιvίαι 
τωv όποίων τά κλάσματα άπεχωρίσθησαv πλήρως 
άλλήλων ούτως ώστε νά άποφεύyωvται αί αύθαι
ρεσίαι κατά τfiv πλαvημέτρησιν των καμπύλωv. 
Ή παρατηρουμέvη δθεν ύπεροχη τοϋ χημικώς 

προσδιορισθέvτος λευκωματικοϋ πηλίκου όφείλεται 
έvδεχομέvως είς μερικτ')v άπώλειαv τfiς λευκωματίvης 
κατά τήv ήλεκτροφόρησιv καi άvαμφιβόλως είς τηv 
συyκατακρήμvισιν τf\ς α,-σφαιρίvης μετά τf\ς λεv
κωματίvης κατeχ τοv χημικον προσδιορισμόν. 

SUMMARY 

Α contribution in the interpretation of the observed 
diffεrence in υalues of the protein qιιotient Deter -
1nined ?Jy thε chemical and electrophoretic method. 
By Β. MAr,AMOs, S. GARZONIS, Α. EvANGEr,oPour,os, 

and Κ. Ν rκor,ArDrs 

The protein quotient of 60 cases, deterUΊίned 
by Greenberg's chemical rnethod, was found to 
be rernarkably and constantly increased ίη con
trast to the electrophoretical determination. 

Νο reUΊarkable statistical correlation was 
observed either for the albumins and g lobulins 
or for the protein quotient obtained by the two 
methods in use. 

The UΊentioned difference is attributed to 
some alterations of the albumins that take place 
from the chernical to the electωphoretic method, 

(Έκ τής; Θεραπευτικijς; Κλινικής; τού Παν/μίου 'Αθηνών) 

as well as to the fact that by the chemical de
termination the a,-globulin fraction precipitates 
with the albumin fraction or to the partial loss 
of the albιιmin dιιring the electrophoretic pro
cedιιre. 

The protein qιιotient expressed electropho
ι-etically according to the modified formula 

albumin + a 1 - globulin 
a, + β + γ - globulins 

. albumin 
ιnstead of + + β + + 1 b 1. approaches α, α, γ g ο u ιηs 
sίgnificantly to the chemically expressed protein 
quotient. 

The resιιlts obtained therein were proved to 
be very near the limits of a perfect statistical 
correlation. 

In conclιιsion, the differ-ence observed ίη the 
protein quotient is explained by the fact tl1at 
the a. -· globιιlin precipitates together with the 
albumin in the chemical procedure and by the 
probable partial loss of the albumin fraction dιι
ring· the procedure of electrophoresis. 
(From the Therapeutics Clinic of the University of · 

Athens) 
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Paper Chroma~ography of Pyrazolones, Pyrazolidinedione 
οη Buff ered Paper 

By ALICE ISSIDORIDES • DEFFNER and MICHAEL DEFFNER 

The variation of the Rι with the pH of the buffered paper and the opti
mum con 'litions for separation have been investigated for antipyrine, amino

. pyrine, 1-phen_yl - 3-methyl-5-pyrazolone and pbenylbutazone. 

Ιη a pι-eviot:s commιιnication (1) the effect 
αf the pH of the bιιffeι-ed paper οη the Rι was 
discussed for certain bel ladonna, strycl1nos, and 
opi nm ·a1kaloids. It was fοιιηd that tl1e Rι va
lιιes vaτy with the pH [lS well as with the kinι-1 
of the 5uHeι- ιιsed for the pretreatment of the 
papeι-. Τhιιs the Rι va] ιιes of the investigated 
alkaloiUs geneι- all y incι-eased with increasing pH 
oecause of the existence of the ιιndissociated 
base a t the hig· l1 pH leve1s, but even at a gί ven 
pH they. varied depending· οη the bιιffeι- ιιsed. 
The explanation oHered was that these varia
tions were dιιe to diHerences ίη the water solιι
bility of the solvent (:d) or to an inteι-action be
tween the anion of the buffer and the alka
loid. The explanation was sιιpported by the 
fact that , ίη buffeι-s of dί- οι- poly - carboxylic 
acids, where different ionic foι-ms of the buffeι
were possible, depending οη the pH, the Rf va
lues did not continuously incι-ease by incι-easing· 
the pH bιιt showed minima at ceι-tain pH levels. 
Ιη this paper the effect ot the pH and the buf
fer used fοι- the pι-etι-eatment οΕ the papeι- ί s 
discussed for some analgesics and ι-elated com
pounds of the pyι-azolone,pyι-azolidinedione seι-ies . 

The compoιιnds investigated weι-e: Antipy
rine (Phenazone, 1,5-Dimethyl-2-phenyl- 3-pyι-a
zolone}, Aminopyι-ine (Amidopyι-ίne, Pyι-ami
done, 4: Dimethylamino-1,5-dimethyl-2-phenyl-3-
pyrazolone), l-Phenyl-3-methyl-5-pyrazolone and 
Phenylbutazone (Butazolidine, 4-Butyl-1 ,2-diphe
nyJ-3,5-pyι-azolidinedione) . 

Experίmental 

Apparatus and Reagents : Beckman model G pH 
meter, n-butylalcohol reagent grade, citrate buffer 
ο.2Μ, acetate buffer ο.2Μ, lactate buffer ο. 2Μ, tartrate 
buffer ο. 2Μ. phosphate buffer ο.2Μ, carbonate buffer 
ο .2Μ, glycinate buffer ο.2Μ, borate buffer ο.2Μ. 

Ιη order t o avoid the addition of other ions, since 
these also have an influence on the Rι value3 (1) the 
first six buffers were prepared from follo\ving 0,2:.\1 
solutions : citric acid - sodium citrate, acetic acidso· 
dium acetate, lactic acid - scidium lactate, tartaric 
acid-sodium tartrate, sodium dihydrogen phosphate-so
dium hydrogen phosphate, sodium bicarbonate-sodium 
carbonate. Glycinate and borate buffers were prepared 

respectiveJy from 0.21\Ι glycine and ο.2Ί\f boric acid 
witb tb e addition of sodiu111 hydrox ide. 

Prepa1·ation of Papers: Strίp3 of Whatman Νο 2 

and Schleicher and Schίill Νο 2040 bM paper 4Χ30 
cm * were immersed in tbe different buffer solutions, 
air·dried and seΊ>vn lengthwise with a white cotton 
tl1 read in order of ascending- pH and placed in the 
glass cylinders. For the «test tnbe» chromatography, 
strips 1.5Χ21 c111 weι·e nsed and each one was placed 
in a test tnb e. 

Chro1natography: Glass cylinders (13 cm diame
ter and 45 cιn height) were nsed. Α 10 mg/111! so
lntion of the substance was applied each time "l';•ί th 

a micropipette . Tbe ascending method was used 
with n-butylalcohol satnratcd with water as the deve
loping solvent. The paper was left for equilibration 
several hours in the cylinder with a small beaker con
taining the water pbase. It was developed afterward
for 4-5 hrs in the dark. For 1-phenyl-3-metbyl-5-py
razolone, wbich decomposed easily on the buffered pa
per during the equilibration period, the method 
of «test tube» chron1atography was u sed. The pre
treated paper strips were placed in a series of test 
tubes (2.3 cm diaιneter, 24 cm height) containing at 
the bottom 3 ml of tbe developing solvent, and they 
were left for one hour. The chromatograrns were then 
air-dried and sprayed with the reagents. The Rι valu
es vvere calculated from the point of application to the 
leading edge of the spot.. The pH of the buffer solu
tions was measured before and after shaking with 
n·butyla1cohol. As shown in table Ι the pH of the buf
fer solution increased slightly after shaking with n-bu
tylalcohol for all buffers except for the acetate which 
showed a higher increase and the g]ycinate which de
creased slightly. 

The pH of the buffered paper differed also in some 
cases from the pH of tbe buffer solutions used for the 
pretreatment. The pH of the acetate buffered paper 
tested with different indicator solutions was, as expec
ted, considerably higher tban that of the buffer sola... 
tion nsed. The pH of the glycinate bnffered paper w 
considerably lower and that of the borate and ph 
phate some•vhat lower than that of the buffer solutio 
used . The pH of the other buffered papers were the 
same as those of the buffeι- solutions used for the pre· 

* Cut in the direction of the filJers (nach dei· Fa
se1Ψichtung/. 
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TABLE Ι. pH OF ΤΗΕ BUFFER SOLUTIONS DEFORE AND 
AFTER SHAKING WITH n·BUTYLALCOHOL 

Citrate 
pH initial 
pH final 

Acetate 
pH initial 
pH final 

Lactate 
pH initial 
pH final 

Tartrate 
pH initial 
pH final 

Phosphate 
pH initial 
pH final 

Carbonate 
pH initial 
pH final 

Glycinate 
pH initial 
pH final 

2.35 2.62 3.45 4. 70 5.60 6.30 
2.45 2. 70 3.55 4. 75 5. 70 6.35 

3.50 3.85 
3.70 4.10 

2.62 2.80 
2. 75 2.92 

2.10 2.40 
2.25 2.60 

5.20 5.65 
5.30 5.80 

4.42 
4.70 

3.35 
3.45 

3.00 
3.15 

6.25 
6.32 

5.00 
5.20 

3.95 
4.02 

3.65 
3. 75 

6.90 
6.92 

5.85 
6.20 

4.40 
4.60 

4.15 
4.15 

7.50 
7.52 

6.55 
6.78 

4.65 
4.78 

4.68 
4.68 

8.00 
8.02 

8.70 9.00 
8.85 9.20 

9.45 9.92 10.30 10.60 
9.58 10.02 10.40 10.65 

8.52 9.00 9.50 
8.40 8.95 9.35 

9.75 10.12 11.50 
9.65 9.95 11.40 

treatment of the paper. The pH values referred in this 
paρer are those of the buffer solutions used for tbe 
pretreatment. Α number of spraying reagents give co· 
lored reactions wifh the pyrazolones. Those are shown 
in Table ΙΙ. 

On buffered paper, the spraying reagents used were 
Ehrlich's (p-dimethylaminobenzaldehyde) for antipyήne 
and ι-phenyl-3-methyl-5-pyrazolone, Dragendorff 's and 
ο. ι Ν AgNOs for aminopyrine and an alcoholic solution 
of dichlorphenolindophenol, or ΗΝ08 : Η20 (ι : ι ) for 
phenylbutazone. Phenylbutazone gave with Η 0

9
: 

Η2Ο yellow spots which όη standing for several da)·s 
became intense brown red. Α vaseline (2.5 °/0 vaseline 
in ether) coated paper developed with chloroforrn or 
ethylacetate has also beeu used as well as paper pre
treated with a saturated picήc acid solntion wit.h n-bu
tylalcohol saturated with saturated picric acid solution 
as the developing solvent. Both papers were sprayed 
with FeCl, solution followed by α, α' -dipyridyl wbeι-e
by the different pyrazolones could be differentiated by 
the ease of reaction and the color of the spots. 

Discussion 

Borate 
pH initial 
pH final 

7.15 7.80 8.35 8.65 
7 .30 8.00 8.60 8. 78 

The investigated pyrazolones and pyrazolidi-
8.90 9.20 nedione, when chrornatographed οη untreated 
9.00 9.35 paper with n-butylalcohol saturated with water, 

TABLE ΙΙ . SPRAYING REA GENTS GIVίNG COLORED REACTIONS WITH ΤΗΕ PYRAZOLONES 

Spraying Reagents Pheny lbutazone Antipyrine Aminopyrine 
1-Phenyl·3·methyl-

5-pyrazolone 

Ehrlich's + + yellow +++red ++yellow + + + orange red 
(p-dinιethylaminobenz . ) long development period long development 
heating for 5 min. to 100° period 

FeCl3 in alcohol + yellow + + red brown 
freshly prepared long development ·period 

+ light violet + + red brown 

FeC19 followed + red ++brown + + red violet + + red 
by α, α'-dipyridyl short development period 

K 3Fe(CN)6 + FeCls + blue +++blue + + + blue 
freshly prepared short development period 

Dragendorff's ++ ++ 

Dichlorphenolindophenol ++ + yellow + + yellow 
Na-1, 4 naphthoquinone 
sulfonate + long development + + + + dark blue 
HNOa : Η,Ο (1 : 1) + + yellow + +yellow 

turning to brown 

Xanthydrol ++ violet + + brown 
Iodine solution + + decolorized + + ++ 
NaN02 in glacial acetic + + yellovv 
0.1 Ν AgN08 + + + dark violet -
0.1 Ν KMn0 4 + + brown yellow + yellow + + yellow 

+++ 1 
~ + l decreasing intensity in color 
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give-spots•with Rι = l.oo.The pyrazolones and 
pyrazolidinedione can be then differentiated 
orily by their different color reactions with a 
variety of spraying reagents. The different pyra
zolones however have been separated on paper 
by using n-bιιtylalcohol -acetic acid-water (3) or 
light pe~roleum-methanol-benzene-water (4) as 
the devel,oping solvent or οη acid washed paper 
with aqιιeous n-bιιtylalcohol (5). 

Οη bιιffered paper the behavior of the pyra
zolones and the pyrazolidinedione (phenylbuta
zone) is different. 

Antipyrine ίs a weak base with a pK 1.5 (6), 
aminopyrine is a strong·er base, whereas r-phe
nyl-3-methyl-5-pyrazolone is solιιble ίη both 
acids and alkalies and phenylbutazone gί ves 
salts like the sodiιιm and calciιιm salt which are 
also ιιsed as antirheumatics. Tbis difference ίη 
tl1e bas1city or acidity of those compounds is 
expressed ίη tbe variation of their Rι values 
with the pH of the bιιffer ιιsed. The R 1 valιιes 
qf antipyrine increase by increasing· pH up to a 
pH of 5.00. The Rι values above that pH beco
me r.oo becanse of the existence of the undisso
c1ated base above that pH. Fig. r shows this va
rίatioi:ι for lactate and tartrate buffers. Οη citra
te buffered paper as well as on carbonate, phos
phate and glycinate, antipyrine shows tailing. 

Aminopyrine being a stronger base shows 
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Fig. 1. Rt vs pH of .antipyrine. • -- • lactate buffer, 
χ - - - - - χ tartrate buffer. Paper : Schleicher and Schίίll 

2040 b Μ. 
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Fig 2. Rι vs pH of aminopyrine. • -- • lactate buf
fer, χ - - - - - χ tartrate bιιffer, ο - . - . ο citrate bιιffer. 

Paper: Schleicher and Schϋll 2040 b Μ. 
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Fig 3. Dimensions of spots of aminopyrine at different 
pH's for phosphate bιιffer. χ--χ Rι ofthe leading 
edge of the spot, • - - - - - • Rι of the rear edge of the 

spot. Paper : Schleicher and Schίίll 2040 b Μ. 
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-Fig 2 - a larger variation of R 1 with the pH for 
actate, tartrate and citrate buffers. At pH va

lues above 5.00 the R1 of the aminopyrine be
comes r .οο and on paper buffered with alkaline 
buffers (phoshate, glycinate, carbonate) ίt shows 
tailing up to a certain pH above which it gives 
small round spots with Rι =r.oo (Fig. 3). r-Phe
nyl-3-methyl-5-pyrazolone decomposes easily 
οη buEfered paper during the equilibration pe
riod and gίves rise to comets stretching from 
the point of application to the sol vent front. 
Fοι· r-phenyl-3-methyl-5-pyrazolone therefore 
the methol of «test tube » chromatography has 
been used. On papers with pH below 9.00, r-phe
nyl-3-methyl-5-pyrazolone shows up at the sol
vent front. At higher pH's the Rι values beco
me less than r.oo and they decrease by increa
sing pH as shown in Fig. 4 for g·lycinate and 
borate buffers. Phenylbιιtazone, on ·the other 
hand, shows no variation of the Rι with the pH, 
the R1 being always approximately r.oo for all 
pH's of all buffers used. In alkaline bιιffers, ho
wever, it sl10\VS some tailing. From Fig·ιιres r 
and 2 it can be seen that the best separation of 
antipyrine, aminopyrine and phenylbutazone can 
be achieved on paper pretreated with tartrate 
bιιffer pH 2.00. The Rι values are respectively, 
ο .75, 0.22, r.oo. Separation of these compounds 

1.ο -·-~ 

"'~ 

Ο.8 

0.9-

' ' .... .._ .. ""'\(_ 

Fig. 4. Rι vs pH of 1-Phenyl-3-methyl-5-pyrayolone. 
• -- • borate buffer. χ - - - . - χ glycinate buffer. 

Paper : Schleicher and Schίill 2040 b Μ. 

can alsσ be accomplished οη paper pretreated. 
with a saturated picric acid solution and n-butyl
alcohol shaken with a saturated picric acid sοlιι· 
tion. Rι values are following: Antipyrine 0.71, 
aminopyrine 0.93, phenylbutazone r.oo. Paper 
COated With 2.5 οι ο Vaseline in ether Or 50 °/ο fOf
mamide ίη acetone with different developing 
solvents offers no advantage. 

SUMMARY 

The variation of R 1 with the pH of the buf
fered paper ίs discussed for several pyrazolones 
and pyrazolidinedione. For antipyrine the R1 

values increase with increasing pH. For the 
strong·er base aminopyrine tlιis variation ίs even 
more pronounced. r-Phenyl-.~-methyl-5-pyrazo
lone behaves like a weak acid with Rι values 
decreasing by increasing pH, whereas phenylbιι
tazone, surprisingly enough, shows no variation 
of tl1e R 1 with the pH, the R 1 being always equal 
to Ι.Ο. 

The best separation of antίpyrine, aminopy
rine and phenylbutazone can be achieved on 
paper pretreated with tartηιte buffer pH 2.00. 
The ιιse of different sprayίng reagents, as well as 
the use of paper coated with vaseline or forma
mide, or pretreated with pίcric acid solution ίs 
discussed. 

ΠΕΡΙΛΗΨΙΣ 

Χαρτοχρωματογραφία πυραζολονών κα1 πυραζολιδι
νοδι6νης έπ1 χάρτου προκατεργαοθέντος διd ρυθμι

στικών διαλυμάτων 

'Υπό ΑΛΙΚΗΣ lΣΙΔΩΡΙΔΟΥ~- Δ'ΕΦΝΕΡ καί Μχχ .• ΟΘ. ΔΕΦΝΕΡ 

Έμελετήθη ή μεταβολη τοv Rι συναρτήσει τοv 
pH ρvθμιστικων διαλvμάτων δια των όποίων προ
κατερyάζεται ό χάρτης προκειμένοv περί χαρτο
χρωματοyραφήσεως διαφόρων . πvραζολονων κα\ 
πvραζολιδινοδιόνης ( φαιwλοβοvταζόνης). Δια την 
άντιπvρίνην τό R 1 αύξάνει αύξαvομένοv τοv pH. 
Δια την άμινοπvρίνην ή όποία εtναι ίσχvροτέρσ 
βάσις ή . μεταβολη εtναι άκόμη πλέον eντονος. Ή 
1-φαιvvλο-3-μεθvλο-5-πvραζολόνη συμπεριφέρεται 
ώς eνα άσθενές όξv μέ τιμας τοv Rι έλαττοvμένας 
αύξανομένοv τοv pH. Τό Rι τf\ς φαινvλοβοvταζό
νης παραμένει παραδόξως πάντοτε ϊσον πρός 1. 
Ό καλύτερος διαχωρισμός τf\ς άντιπvρίνης, ά

μινοπvρίνης καi φαιwλοβοvταζόνης έπιτvyχάνεται 
δια χάρτοv προκατερyασθέvτος δια τρvyικοv ρv
θμιστικοv διαλύματος pH 2.00, όπότε τα άvτίστοι
χα Rι εΤναι 0.75, 0.22 καί 1.00. Διαχωρισμός των 
αvτων ούσιωv έπιτvyχάvεται καί δια κατεργασίας 
τοv χάρτοv δια κεκορεσμένοv ύδατικοv διαλύματος 
πικρικοv όξέος. 

Έμελ~τήθη έπiσης ή χρf)σις διαφόρων vyρων 
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ψεκασμοv δια την έμφάνισιν των κηλίδων τοv χαρ
τοχρωματοyραφήματος καθώς καί ή χρfjσις χάρ
του έπιστρωμένου μετa βαζελίνης η φορμαμιδίου. 

(Έκ τού 'Εργαστηρίου 'Ελέγχου καt 'Ερευνών τής; Vita· 
rine Greece Co, Χολαργός;, Κάτω Χαλάνδριον, 'Α· 
itήναι) 
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Preparation of Copper (1) Chloride 
By Ε. C. STATHIS 

Α method is described for the prepara tion of copper (Ι) chloride by redu
ction of an aqueous solution of copper (ΙΙ) chloride with ascorbic acid. 

In the proposed procedure neither alcohol nor ether was used for the wa· 
shing of the precipitate and this is an advantage over the existίng methods. 

Recently it has been shown that ammonium 
hydrogen sιιlphite may be replaced successfuly 
by ascorbic acid in the determination of copper 
as cuprous thiocyaήate (Ι). Ιη the course of this 
investigation the qιιestion of the formation of 
copper (Ι) chloride arose, and attempts were the
refore made to prepare this sιιbstance using 
ascorbic acid as reducing agent. 

Copper (Ι) chloride is obtained from solutions 
of copper (ΙΙ) chloride by redιιction with a so
lution of sodium sulfite (2). Many reducing 
agents have been also used for this purpose. Ιη 
a similar way, using an aqueous solution of as
corbic acid, the reduction of copper (ΙΙ) chloride 
proceeds with the formation of a white precipi
tate of copper (Ι) chloride according to the 
equation: 

2 CuCl2 + C6 H 80 6 = Cu2Cl2 + C6 H 6 0 6 + 2 HCl 

The conclusions from the study of the con
ditions under which copper (Ι) chloride is formed, 
lead to the experimental procedure gίven below. 

Ten grams of copper (ΙΙ) chloride CuCl 2·2H20 
ίs dissolved ίη 20 ωl. of water ίη a 100 ml. bea
ker. Το this, a solution of 8 g . of ascorbic acid 
ίη 30 ml. of water ίs added slowly at room tem· 
perature with constant stirring. The resulting 
mixture is stirred thorong-hly nntil the white 
copper (1) chloride separates and the sιιpernatant 
liquid ίs pale straw coloιιred. The precipitate 
and the supernatant liquid are poured into 400 ml. 
of water to which 0.5 g. of ascorbic acid and r ml. 
of conc. hydrochloric acid have been added, the 
mixture ίs shaken and allowed to stand until the 
copper (Ι) chloride has settled. The sιιpernatant 

(Department of Chemistry, The University of Athens , 
Cre<:ce). 

liquid ίs decanted tlHough a sintered-glass funnel 
(Bίichner type, porosity Νο 2) and the precipi
tate is washed by decantation with 200 ml. of 
water to which 4-5 dlΌps of conc. hydrochloric 
acid and 0.1 g. of ascorbic acid have been added. 
Suction should not be app1ied during the decan· 
tation and the washing of the precipitate. The 
copper (1) chloride ίs collected οη the funnel and 
washed three times with 25 ml. of g]acial acetic 
acid. The acetic acid percolates slowly through 
the precipitate and then ίs removed by applyin 
suction for 60 seconds. After the acetic acid has 
been removed copper (Ι) chloride is transferred 
to a previoιιsly dried watch glasse, allowed to 
stand ίη a vacuum desicator ιιnder suction for one 
hour and finally placed ίη an oven at roo°C for 
30 minutes. Yield 4.93 g. (85 °/ο). 

It ίs of interest to note that ίη the aboye 
procedure neither alcohol nor ether was use 
for the washing of the precipitate and this ίs an 
advandage over the existing methods. 

ΠΕΡΙΛΗΨΙΣ 

Παρασκευή χλωριούχου χαλκού (Ι) 

'Υπό Ε. Κ. ΣΤΑΘΗ 

Προτείνεται νέα μέθοδος παρασκεvfjς χλωριού
χου χαλκοv (Ι) δι' άναyωyf\ς vδατικοv διαλ\ιμα
τος χλωριούχου χαλκοv (ΙΙ} vπό άσκορβικοv όξέος. 
Ή προτεινομέvη μέθοδος είναι ταχεία καί πλεο

νεκτεί είς τό δτι δeν χρησιμοποιοvνται αλκοόλη 
αίθηρ διά την eκπλυσιv τfjς σχηματιζομέvηs έvώ
σεως. 
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Etude systematique des mesures concernant les spectres d"' absorption Χ 

et eff ectuees sur de courbes microphotometriques 

Par PAUL SAΚELLARIDIS 

Dans cette etude sont donnees des remarques concernant les mesures pre
cises effectιιees sur les courbes microphotometriqιιes des discontinuites d' ab
sorptίon Χ. Ces remarqιιes sont basees sur ιιn grand nombre de resultats 
experimentaux concernant les spectres d' absorption L de plιιsieurs elements 
des terres rares pour lesquels les discontinuites Lπr et Lπ sont accompagnees 
de raies blanches vers les grandes frequences, ce qui entraine des difficultes 
sιιpplenιantaires sur la localisation exacte de la discontinuite d' absorption. 

lntroduction 

Qιιand on utilise la methode ρhotographiqιιe 
a la sρectroscoρie Χ, les mesures concernant les 
longueιιrs dΌnde des discontinuites d0absorρtion 
des ι·aies blanches et des structιιres d0absorρtio11 
peιιvent etre effectuees soit ρar ρointage avec 
le comparateιιr sur les cliches originaux soit sur 
des coιιrbes microρhotometriques. 

Le pointage avec le comparateιιr est tres fa
cile dans le cas des discontinuites tres contras
tees. Dans ce cas le pointage se fait sur la po
sition apρarente du changement de noircisse
ment ; ce qui correspond, peut-on dire au profil 
de la discontinιιite. Ce pointage toutefois devi
ent tres difficile dans le cas des discontinuites 
moins contrastees 'comme ρar exemple Lr ; qιιel
les qιιe soient les precaιιtions prises pour ame
liorer le contraste par des conditions experimen
tales convenables comme le choix de 1 "epaisseιιr 
d'ecran et de 1°emulsion photographiqιιe, la na
tιιre du cristal, les temps d0exposition etc., la va
leιιr des sauts d0 absorption pour 1°eleme11t etudie 
et la valeιιr des coefficients d0 absorptio11 des aιι
tres elements presents dans le prodιιit ιιtilise, 
introduisent des difficultes insιιrmontables. Οη 
est donc oblige dans le cas des discontinuites 
non contrastees d"effectuer les mesιιres sur les 
coιιrbes microphotometriques. 

Ροιιr les strιιctures d0 absorptio11 on peut tres 
bien poίnter avec le comparateιιr les premiers 
maxin1a et minima tres nets ; mais pοιιr les strιι
ctures eloig·nees des discontinιιites, ces pointages 
directs deviennent difficiles et peu precis ; Ces 
mesιιres doivent donc etre effectuees soit sur des 
courbes microphotometriques, soit sur des repro
ductions photog-raphi c1ues ag-randies, soit a l"aide 

'un appareil de projection. 
Quant aιιχ raies blanches, leιιr pointage avec 

c co1nparateιιr ne peut pas etre precis a caιιse 
e la difficulte que 1 Όη a a sitιιer le n1aximιιm 

··absorption. Οη poιιrrait pointer comme posi-
- η de la raie blanche le milieιι de la largeur 

de celle-ci; mais l"etude des enreg·istrements mi
crophotometriques montre qιιe les raies blanches 
qui accompagnent les discontinuites d"absorption 
ne sont pas symetriqιιes. Le ιninimιιm de la 
courbe n1icrophotometriqιιe corι-espondant aιι ma
ximιιm de l 0 absorption n"est pas exactement lo
calise aιι milieιι de la largeιιι· de la raie blanche. 
La coιιrbe est dissymetrique et montre un elar
gissement tres net de la ι·aie blanche vers les 
grandes frequences. Donc pour donner comme 
long·ιιeur dΌnde de la raie blanche la position 
du maximum d0 absorption on doit effectιιer ses 
mesures exclusivement sιιr les courbes micro
photoιnetriques. 

Les mesιιres des discontinuites d0 absorption 
sur les courbes microphotometriqιιes posent plιι
sieurs problemes quant a la determination pre
cise de la longιιeur dΌnde, surtout en ce qui 
concerne les discontinuites d"absorption accom
pag·nees de raies blanches vers les grandes fre
qιιences. 

Dans cette etude on trou vera des remarques 
quant aux mesures precises effectuees sur les 
courbes microphotometι·iques. Ces remarques 
sont basees sur un grand nombre de resultats ex
perimentaux concernant les spectres d"absorption 
L de plusieιιrs elements des terres rares. 

Partie exjJerimenta!e et conc!usions 

Les spectres etudies concernent les disconti
nιιites d"absorption Lπr , Lπ et Lr des elen1ents 
sιιivants: Eu (63), Gd (64), Tb (65), Ηο (67), Er 
(68), et Tm (69). Les prodιιits utilises etaient les 
trioxydes Μ,Ο •. Ροιιr 1 Όbtention des spectres, je 
me sιιίs servi d0 ιιη spectroισaphe a focalisation 
paι· transmission (1). Le cι-istal etait une lame 
de mica courbee sous 40 cm de ι·ayon. Dans les 
diffeι·ents cas sont utilisees les reflexions 100 - - , 
201 et 402. Le choix des cristaux de mica dans 
ce travail ou je me sιιίs sιιι·tout interesse a mesιι
rer avec une g·rande precision les discontinιιites 
d 0 absorptio11, a ete fait pouϊles raisons sιιivantes: 



232 ΧΗΜΙΚΑ ΧΡΟΝΙΚΑ Αϋγουστος-Σεπτέμβριος 1 

D•une part, les cristaux de mica qui sont des 
cristaux elastiques, par rapport aux cristaux 
plastiques comme les balogenures alcalins ou 
les monocι·istaux metalliqιιes que je pouvais en 
principe utiliser, donnent des raies plus fines 
que ceux-ci. D•autre part, en comparaison avec 
d·autres cristaιιx elastiques ι;omme le quartz, 
ι•utilisation du mica presentait ι ·avantage, qu•un 
bon mica donne la aussi, par la meme dispension, 
des raies moins larges qιιe celles donnees par le 
quartz. Les plans des faces naturelles du quartz 
donnent une lιιminosite plus grande, mais une 
dispersion plus petite que les plans ιιtilises du 
mica. Les plans (134Ό), utilisables par transmis
sion dans les lames qui ont sιιbi la taille de Cιι
rίe, donnent une dispeι·sion plus grande, mais 
des raies spectrales plus larges. 

Les spectres ont ete photographies sur pla
ques specialement preparees aιιχ usines Kodak a 
Rochester (U. S. Α) ; i·emulsion des films kodak 
dits «autoradiographic, ηο s c r e e η» a ete cou
lee sur verre. Cette emulsion convient tres bien 
pοιιr le domaine spectral a analyser ίcί, comme 
1· a montre une etude comparative preliminaire 
de differents emulsions. Les grains n ·en sont pas 
trop gros la sensibilite et le contraste sont bons. 

Γai effectue une etude microphotometrique 
de tous les cliches obtenus en utilisant le micro
photometre Chalonge. Cet appareil permet de 
faire des enregistrements a de forts agrandisse
ments. Ι1 serait illusoire d•a.ugmenter le facteur 
d•agrandissement au dela d·ιιηe certaine limite; 
mais j"ai constate qu•ϊι y avait interet, vu la 
dispersion et la finesse des spectres originaux, 
a employer un grossissement de 50 au moins 
pour observer tous les details compatibles avec 
le pouvoiι· de resolution du spectrographe. Ayant 
encadre la partie de la plaque a etudier par 
des raies de reference separees de quelques 
dίzaines d•unites Χ, ί1 est possible de i·enregi
strer avec un agrandissement de so ou 100; ce 
qui donne, pour les spectres pris en premier 
ordre respectivement une dispersion de 0,24 et 
0,12 u.X./mm sur enregistrements. La plupart 
des mesures ont ete faites sur de telles courbes 
micropbotometriques. Mais les mesures sιιr ces 
courbes sont tres delicates a faire et pοιιr arri ver 
a une grande precision, ce travail, dans plusi
eurs cas, s·est avere tres difficile. 

Quand 011 etudie la variation du coefficient 
d•absorption μ en fonction de la longueur dΌnde 
λ, la courbe presente une branche rapidement 
descendante au niveau de chaque discontinuite 
d0absorption de l0elernent absorbant. La question 
est loin d0etre resolue de savoir comrnent tiι·er 
parti d•une telle courbe pour en deduire le po
tentiel d•ionisation de la couche interne corres
pondante. La forme de la courbe μ=f(λ) et sa lo
calisation dans l0echelle des frequences dependent 
de i·etat physiα:>Chimique de 1·e1ement. Selon les 

representations anciennes, l0absorption, dans 
domaine des rayoηs Χ, se differeηciait de i= 
sorption optίque des atomes par 1·existence 
rne des discontinuites d' absorption. Suivant 
idees rnodernes, chaque discontinuite resulte de 
composition des raies d0absorption correspon 
chacune a une transition entre le niveau inte 
et une niveaιι d0excitation (Fig. 1). L'aspect 
spectre d'absorption depend de la distribution 
ces niveaux d0excitation, ainsi que de leur large 
propre et des probabilites de transition. Dans 
solide, on s'attend a une contribution au spect 
de la distribιιtion quasi - continue d•etats inoc 
pes envisages dans la theorie des bandes et 
niveaux d0 excitation relativement etroits Ι ί. 
aux atomes absorbants. 

Le cas de l ' absorption Χ correspondant a d 
ι·aies d0absorption de «resonance ,, par transitio 
vers des niveaux atomiques est celui que Parra 
(2) a traite dans ses experiences sιιr l ' arg·on. 
cas de 1°absorption χ correspondant a des tran . 
tions vers une distribution c1uasi-continue d0eta 
inoccupes a ete envisage par Richtmyer, Barn 
et Ramberg· (3) et sert de base au depouillemen 
des spectres des metaux. L 0 etude faite par c 
auteιιrs a partiellement justifie 1° usage qui te -
dait a s0etablir de pointer le point d0inflexion e 
la courbe μ=f(ν) (ou le premier point d'inflexi 
vers les petites freqιιences s0il y en a plιιsieur 
pοιιr determiner la frequence d0absorption Χ. 
Richtmyer, Barnes et Rarnberg ont montre que 
1 Όn a interet a ajuster une courbe en arc tan
gente a la courbe experimentale en vue de ._ 
tuer les points d0 inflexion. Α ma connaissance 
le cas de 1°existence simultanee des distribιιtio 
quasi - continιιes et d0etats lies, qui devrait tr ' 
probablement etre envisage pour les oxydes d 
terres rares, entre autres, n°a pas ete etιιdie. Ε 
l ' absence d0etude theorique a priori sur les eta 
d0excitation en jeu dans les mecanismes d0absor
ption et sur la nature meme de ces mecanismes 
l 0interpretation rationnelle des courbes μ=f( 
reste imposible ; il faudrait, de plus, tenir comp e 
des facteurs introduits par les conditions d0exp& 
rience pour comprendre clairernent les courbes ex
perimentales (4). En outre, 1°experience ne don
ne pas directement la courbe μ=f(ν), mais un 
courbe de variation soit de 1°intensite transmi_ 
a travers un ecran, soit plus souvent d0une gran
deur fonction de cette intensite. 

Le probleme de la possibi1ite de mesurer ·
rectement la longueur dΌnde d0une discontinui 
d0absorption sur les coιιrbes microphotometri
ques par l 'abscisse du point d0inflexion de 
courbe μ=f(λ), en prenant ce point comme corr 
pondant a la position de la discontinuite, a e 
etudie par Melle Lemasson (5). 

C0est de cette faςon que, tres sou vent, on 
mesure les discontinuites d'absorption, en a 
mettant, en general, que la longueur d0 onde 
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qui correspond au point d'inflexion de la courbe 
μ=f(λ) est la meme que la longueur dΌnde λ' 
qui correspond au point d'inflexion de la courbe 
R=f (λ) ou R desig·ne la reponse donnee par le 
microphotometre. D'apres 1' etude de Melle Le
masson, il semble quΌn puisse determiner les 
longueurs dΌnde des discontinuites d'absorption, 
ainsi definies, sur les courbes microphotometri
ques. Mais il faut prendre certaines precautions 
quant au noircissement de part et d'autre de la 
discontinuite. Si lΌη se place sur la partie rec
tiligne de la caracteristique de la plaque (une 
etude photometrique de la plaque employee etant 
alors necessaire) et si le microphotometre utilise 
donne directement les densites optiques, 1' ab-

v 

scisse du point d' inflexion de la courbe micro
photometrique foιιrnit directement la longueur 
dΌnde de la discontinuite. Si le microphotome
tre donne comme reponse i, l'intensite lumineuse 
traversant en un point donne la plaque impres
sionnee aux rayons χ, il faιιt ajouter a la lon
gneur λ obtenue la correction Δλ calculable a par
tir de grandeurs mesιιrables sur la courbe micro
photometrique. Dans le present travail, οη di
stingue deux cas: celui des discontinuites L 1 qui 
ne presentent pas de raies blanches et celui des 
discontinuites Lπr et Ln qui sont accompagnees 
de raies blanches. 

Dans le cas des mesures pοιιr Lr, οη peut ope
rer sur le point d'inflexion. Le microphotometre 

_____ -__ _: "==:::..-= 
Ξ =-= ::-=~Ξ &- .::: _-:._-=._-=:: 1 
--- -- - --- ~ --

Ε 

--++-+-!-+-+---- Χ' 

Fig. ι. Schema du mecanisme d' absorption dans un solide. R.B.= raie blanche. Ι = bande inoccupee. 
Ε = niveaux d' excitation. C = bande de conductibilite. Χ, Χ'= niveaux Χ. 

---Μ 

Fig. 2. Courbei; microphotometriques : Gd Lrn, Tm L111 et Εχ I,rrr. 



XHMiKA ΧΡΟΝ1ΚΑ Α:Jyοvστος-Σεπτέμβριος 1 

Chalonge donne comme reponse une deviation 
proportionellc au noircissement de la plaque 
c'est-a-dire i. Ι1 est donc necessaire d'envisager 
des corrections. Les derivees de i par ra1)port a 
λetant i', i"=o et i"',la valeur de Δλ est don
nee par la formule : 

ί' 

Δλ 
2.i'+~ 
1 1 

La cοιιι-be figurant le saut d' absoι·ption pre
sente une pente d'autant plus faible que 1' agτan
dissement de 1' enregistrement micιΌpl1otome
triqιιe est plus fort. Des lors le teι·me negatif 

\' dιι denominateur est plus important d'ou des 

corrections negatives. Elles sont, dans le cas le 
plus defavorable, inferieures a 0,02 u.X. pοιιι- la 
dispersion du spectrographe employe et pour 
des agrandissements 50. Cette difference, par 
consequent, reste inferieιιre a la precision des 
mesures. 

Εη pratiqιιe, la difficulte d'effectuer des me
sures sur les courbes microphotometriques pιΌ
vient de la difficιιlte de situer le point d'infle
xion d'ιιne courbe dont on ne conna!t pas l'equa
tio11 mathematique. Plusieuι·s tentatives faites 
pour trou ver l 'equation de cette fonction sont 
arri vees devant la 11ecessite de nombreuses hy
potheses simplificatrices ; a cause des anon1alies 
qui accompagne11t toujouι-s les discontinuites d' 
absorption telles que les structures fines d'ab
sorption et les raies bla11ches, elles ne peuvent 
pas don11er des resultats precis. En consequence, 
pour avoir une plus grande precision, j'ai tou
jours effectue mes mesures sur enregistrements 
pris sous des aggrandisseme11ts 50 et, de plιιs j' 
aί toιιjours fait u11 grand nombre de mesures au 
voisinage de la positio11 probable du point d'in
flexion de la coιιrbe microphotometrique. On 
peut ainsi parveniι- a localiser assez exactement 
ce point. Da11s le cas de Lπr et de Lπ les consi
derations faites pour utiliser le point d'inflexion 
de la courbe relative au saut d' absorption pour 
obtenir la longueur dΌ11de de la discontiηιιite, 
ne semblent plus valables a cause de l'existence 
de la raie blanche qιιί a~compagne la disconti
nuite et qui, sur la courbe microphotometrique, 
se traduit comme u11 minimum tres accentue. 
Υ. Cauchois et Ν. F. Mott (6) 011t envisage la 
nature des processus probables de parιιtion de 
ces raies blanches. Parmi ceux - ci, nous retien
drons ίcί l 'existence de ηί veaux lies sous la bande 
vide de condιιctibilite comme p1Όbableme11t re
sponsable des raies blanches Lπ et Lrπ· 

La raie blanche deplace vers les gra11des 1011-
g·ιιeurs dΌnde la coιιrbe qιιί representerait le 
saιιt d'absorption pοιιr le fond de la bande de 
co11dιιctibilite. Par co11seqιιent, le point d'infle-

xion correspond a ιιηe lo11gueιιr dΌnde pl 
gι·ande qιιe celle qιι'ίl devrait avoir si la ra· 
blanche 11'existait pas. On voit donc qιιe, po 
mesurer les disconti11nites d'absorption dans 
cas de Lrπ et Lπ sur les couι·bes microphotome
triqιιes, 011 ne peut pas operer avec le point -
inflexion. 

Pour arriver dans ce cas a des resultats syste
matiqιιe les specialistes ont adopte differentes 
lutio11s. Ai11si 011 a tres soιιvent admis comm 
point correspondant a la longueuι· dΌnde de la dί -
continuite le point Α de la conrbe sitne au m· 
me niveaιι qιιe le fond conti11u moye11 dιι cδtc 
des grandes frequences (fig. 2). Da11s d'autr _ 
cas, on a aιιssi pι·is comme longueur dΌnde de 
la discontinnite la valeιιr moyenne des lon
g·ueιιrs dΌnde des poi11ts Μ et Μ' des deux extre
mites de la courbe representant le saιιt d' absor
ption (denom111e Β dans la figιιre 2). Οη pour
rait aιιss i prendι-e comme point correspondant · 
la longueuι- d' onde de la discontinuite le poin 
C, milien dιι saιιt d' absorption. Ces trois solu
tions tentent d' eliminer 1' influence de la raie 
blanche et de donner pοιιr la discontinιιite une 
valeuι- de la lοηgιιeιπ d' onde qιιί coιτesponde 
plus οη moins au point cl' inflexion de la conrbe 
qιιΌη s' attendrait a avoir si la raie blanche n. 
existait pas. La position relative de ces troi 
points depend de la forme de la ι-aie blancl1e et 
de l'accentιιation de son n1inimnm suι- la conrbe 
microphotometriqne. 

Οη tιΌιινera ίcί trois exemples concernant 
Lπr dιι gadolinium, Lπr du tl1ulinm, et Lπr d'er
biιιm. Les tιΌis couι·bes sont dues aux cliche 
pris en premier ordι-e et correspondant aιι meme 
agrandissement (50). Οη voit qιιe la position 
des points Α, Β, C est differente sιιr les troi 
coιιrbes, mais leurs abscisses prese11tent une 
difference inferieure a 0,3 mm ce qui corres
pond a une difference de long·ueuι- dΌnde infe
ι-ieιιre a 0,03 ιι.Χ. Dans mes mesιιres, j'ai ado· 
pte le point C qιιί, dans tous les cas, coincide 
pratiquement avec le point Β a caιιse de Ia re
gularite dιι saιιt d'absorption qui se presente 
pι-esque comme une droite. D' aillenrs les diffe
rences entre les longuenrs dΌnde correspondantes 
aιιχ points Α, Β et C, sont de 1' oι·dre de gran
deιιr des erreurs experimentales. 

ΠΕΡΙΛΗΨΙΣ 

Συστηματική μελέτη μετρήσεων έπί μικροφωτομετρι
κών καμπυλών φασμάτων δ.πορροφήσεως δ.κτίνων Χ. 

Ύπο ilAYΛOY 0Δ. ΣΑΚΕΛΛΑΡΙΔΗ 

[~':._ ΚατΟ: τηv χρησιμοποίησιv τf\ς φωτοyραφικf\ς μεθό
δου είς τi)v μελέτηv τωv φασμάτων άπορροφήσεως ά
κτίvωv Χ, αί μετρήσεις μηκωv κύματος αί άφορωσαι 
τΟ:ς άκμas άπορροφήσεως, τΟ:ς λεvκΟ:ς yραμμΟ:s (raies 
blanches) και τi)v λεπτηv vφηv τοv φάσματος, διά 
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να ε1ναι άκριβείς πρέπει είς τΟ:ς 11eρισσοτέρας των 
περιπτώσεων νΟ: πραγματοποιοϋνται έπ\ μικροφω
τομετρικών καμπυλών. Τό πρόβλημα των μετρή
σεων έπ\ τοιούτων καμπυλών παρουσιάζει σημαν · 
τικaς δυσχερείας ίδίc;ι είς τον καθορισμόν τοϋ ση
μείου τfjς μικροφωτομετρικfjς καμπύλης είς το ό
ποίον άvτιστοιχεί το άκριβές μfjκος κύματος τfjς 
άκμfjς άπορροφήσεως- αί δυσχέρειαι δέ αύτα\ καθί
στανται μεγαλύτεραι είς τaς περιπτώσεις κατα τΟ:ς 
όποίας ή άκμη άπορροφήσεως συνοδεύεται ύπό 
λεvκf1ς γραμμfjς. 

Είς την παροϋσαν έργασίαν γίνεται συστηματι
κη μελέτη μετρήσεων έπ\ μικροφωτομετρικών καμ
πvλων φασμάτων άπορροφήσεως L πλείστων στοι
χείων έκ των σπανίων γαιών [ Eu (63), Gd (64), 
Tb (65), Ηο (67), Er (68) κα\ Tm (69)] είς την πε
ριοχην των όποίων αt άκμα\ άπορροφήσεως Lπr 
κα\ Lπ συνοδεύονται ύπό χαρακτηριστικών λεvκων 
γραμμών. Περιγράφονται αί χρησιμοποιηθείσαι μέ
θοδοι κα\ διατάξεις, διa την λfjψιν των φασμάτων 
καί την μικροφωτομέτρησιν αύτων ύπο μεγάλην 
μεγέθυνσιν (Χ 100). 'Αναπτύσσεται ή έρμηνεία τοϋ 
μηχανισμοϋ άπορροφήσεως είς την περίπτωσιν των 
στερεων κα\ τοϋ σχηματισμοv των λεvκων γραμ
μων. ΜελετΟ:ται τό πρόβλημα τfjς άπ' εύθείας με
τρήσε"?ς τοϋ μήκους κύματος τfjς άκμfjς άπορροφή
σεως δι' ύπολογισμοv τfjς τετμημένης τοϋ σημείου 
καμπfjς τfjς καμπύλης μ = f (λ) (μεταβολfjς συντε
λεστοϋ άπορροφήσεως συναρτήσει τοϋ μήκους κύ-

(Travail effectue au laboratoire de Chimie Physique . 
Faculte des Sciences - Paris). 

ματος) χρησιμοποιουμένων των καμπvλων R=f (λ) 
(eνδειξις μικροφωτομέτρου συναρτήσει τοϋ μήκους 
κύματος) των παρεχομένων ύπό τοϋ μικροφωτομέ
τρου. 'Αναπτύσσεται το πρόβλημα των μετρήσεων 
των άφορωσων την άκμην άπορροφήσεως είς τΟ:ς 
περιπτώσεις κατΟ: τaς όποίας αϋτη συνοδεύεται 
ύπο λεvκfjς γραμμfjς, γεγονος το όποίον eχει ώς ά
ποτέλεσμα την μετατόπισιν προς μεγαλύτερα μήκη 
κύματος τfjς καμπύλης, ή όποία παριστξΧ την 
άκμην άπορροφήσεως. 
Ή συστηματικη αϋτη μελέτη ώδήγησεν είς συμ

περάσματα έπ\ των άπαραιτήτων προϋποθέσεων 
κα\ τοϋ τρόπου διενεργείας των μετρήσεων προς 
αίίξησιν τfjς άκριβείας των λαμβανομένων άποτελε
σμάτων. 
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Τ ό φαινόμ_ενον τίiς δυναμικίlς ουvεργείας μεταξύ θρομβοπλαστιvωv 

διαφόρου προελεύσεως 

Ύπο ΙΩΑΝΝΟΥ Γ. ΓΕΩΡΓΑΤΣΟΥ 

Μία νέα Ιδιότης των θρομβοπλαστινών παρετηρήθη κατa την διάρκειαν· ~ρεvνης 

πρός μελέτην τοv θρομβοπλαστικοv δυναμικοv ιστών διαφόρου προελεvσεως. Ή Ιδιό

της αvτη εΤναι ή τfjς δυναμικfjς συνερyείας, eχουσα, κατa την yνώμην μας, ώς άπο

τέλεσμα την δημιουργίαν μιΟ:s νέας «πλήρους θρομβοπλαστίνης», ήτις εΤναι κα! Ισχυ

ροτέρα ~ξ δσων Εχουν μέχρι σήμερον άνακοινωθfj ε\ς την βιβλιοyραφίαν. Προτείνεται 

πιθανός μηχανισμός τfjς δημιουργίας τfjς νέας αvτης θρομβοπλαστίνης. 

Είς προγενέστeρόν μοv άρθρον ό:ναφορικώς μέ 
τήν πfiξιν τοCί αίματος (4) ύπεyράμμισα δτι ό 
πλέον αiνιγματικός παράγων τοCί αlμοστατικοCί μη
χανισμοCί ε{ναι ή θρομβοπλαστίνη. Ή δραματική έ
πίδρασις τοCί παράγοντος τούτοv εiς τόν χρόνον 

στίνης μέ ό:ποτέλεσμα νά: καθίσταται ό:δύνατος ή 
φvσιολογική πfiξις τοCί αίμοφιλικοCί αίματος (7). Τό 
ό:ποτέλεσμα τfiς ό:vακαλύψεως αύτfiς ήτο νέα έπi
τασις των προσπαθειών διά τήν έπίλvσιν τοCί α\νί
γματος τfiς θρομβοπλαστίνης, σvνεπείc;χ των δποίων 

θΡα-'ΙΒΟΠΛΑΣΤΙΝΟΓΟΝΟΝ ΣϊΜΠΛ~ΓΜΑ , 
θρομβοπλa6τι.νοyονο-ν+ Πλαιsμcχ:rLκον , 6U6Τα1LΚ<:?ν τrϊc; 
θρομβοnλο6τiνης + πλσδματ~κ~ν ηροδpομον ίQ~ 

6ρομβο~~α6ιLγQς ) 

i-< - --------
θΡΟΜΒΟΠΛΑΣΤΙΝΟΓΟΝΟΝ ιΥΜΠΛΕΓΜΑ 

( tvEpyonoLneέ v ) -
θΡΟΜβΟΠΜΣ.ΤΙΝΗ +ΑΣΒΕΣΤ ΙΟΝ+ ΒΟΗΘΗΤΙ ΚΟΙ ΠΑΡΑΓΟΙ'ΙΗΣ.. + ΠΡΟθΡΟ~ΒΙΝΗ 

ί 

-ι 

1 

1 

1 

1 

1 

1 
ΙΣΤΙΚΗ 

ΘΡΟΗΒΟΠΛΑΣΤΙΝΗ 
eροο~ιΝΗ ) - -·- J 

ΙΝQΔΟΓΟΝΟΙ'!ι ΙΝΩΔΕΣ 

* Εlς τήν περlπτωσιν καθ' fjν εlς τήν άντίδρασιν λαμβάνει μέρος ή έρvθροκvτίνη τών έρv{}ρών 

αfμοσφαιρlων καί ούχί ό αlμοπεταλικός παράγων δέν εlναι άναγκαlα ή προγενεστέρα ένεργοποlησις 

τοv θρομβοπλαστινογόνοv (6 ' 10). 

Σχ. 1. Ό μηχανισμος της πήξεως τοϊί αίματος είς τον d:νθρωπον 

τfiς πήξεως τοCί αίματος, φvσικόν ήτο να κινήσι;~ 
τήν περιέρyειαν των έπιστημόνων πeρι της φύσεως 
αύτοCί και οvτω μeλετΟ:ται έπι δεκαετηρίδας τώρα 
μe eντασιν και vπομονήv ό:πό eνα μεγάλον άριθμόν 
έρevνητc;)ν. Τό ένδιαφέροv δλων έκορvφώθη δταν τό 
1947 δ Quick ό:νεκοίνωσεν δτι τό yενεσιοvρyόν 
αίτιον τfiς νόσοv αiμοφιλίας ήτο μία βλάβη εlς τόν 
μηχανισμόν παραyωyf}s πλασματικf}ς θρομβοπλα-

ήτο μετά δεκαετίαν μεγαλvτέρα σύγχvσις εiς τCις 
γνώσεις μας διά τήν προέλεvσιν της πλασματικfjς 
θρομβοπλαστίνης μe τήν ό:vακάλvψιν νέων παρα
γόντων τοϋ θρομβοπλαστινοyόνοv συμπλέγματος, 
καl ούδεμία σχεδόν πρόοδος εlς τό έρώτημα τfiς φύ
σεως τfiς lστικfiς θρομβοπλαστίνης (σχ. 1). 

Τ οCίτο κατ' ό:ρχήν φαίνεται παράδοξον και δη
μιοvρyεϊται ή εύλογος άπορία πώς κατώρθωσε 1' 
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έπιστήμη vα έπιλίισ-~;ι προβλήματα σοβαρώτερα 
τοv ύπό συζήτησιν, και vά προσδιορίσ-~;ι τήv φύσιν 
οvσιωv πλέον άφαvωv η ή θρομβοπλαστίνη. "Αλλοι 
άποδίδοvν τοvτο είs ΤΟ πολύπλοκο\/ της δομης TOV 

θρομβοπλαστιvικοv μορίοv. 'Άλλοι είς την Ελλειψιν 
καταλλήλοv μεθόδου μελέτης της δράσεως της θρομ
βοπλαστίνηs, και άλλοι είς την άyνοιάν μας περι 
τοv πραyματικοv φvσιολοyικοv ρόλοv της ούσίας 
αVτης. 

•Η yvώμη μοv εΙvαι δτι τόσον ή δvσκολία ό
σον και ή σύyχvσις όφείλονται είς τό yεyονός δτι 
ot πλείστοι των έρεvνητων δέv εχοvv άντιληφθη ότι 
δταv όμιλοvμεν περι θρομβοπλαστινωv δέν πρέπει 
νά άναφερώμεθα είς σώματα μέ δμοια δομικά χαρα
κτηριστικά, άλλά εις διαφόροvς ούσίαs μέ κοινην 
λειτοvρyικηv άποστολην άνεξαρτήτως προελεύσε
ως, tστοyενέσεως ή χημικης δομης. Οϋτως ή λέ
ξις θρομβοπλαστίνη πρέπει να όρισθ-ίJ ώς μία οiα
δήποτε έξωπλασματικη ούσία, άσχέτως προελεύ
σεως, δvναμένη τ-ϊJ συνερyασίctt ώρισμένων πλασμα
τικωv παραγόντων να έπιταχύν-~;ι η να έπιφέρ-~;ι την 
μετατροπi)ν της προθρομβίνης εις θρομβίνην έν τc;> 
φvσιολοyικc;> α\ιτης περιβάλλοντι, δηλαδή, το α1μα. 
Πολ\.ι όρθως δέ, ή έν τc;> πλάσματι παραyομένη 
θρομβοπλαστικη ούσία κατά την φvσιολοyικηv πη
ξιv τοv αϊματος καλείται άπο μέyα μέρος έρεvνητων 
«πλασματικη θρομβοπλαστίνη» ,διά ναάντιδιασταλ-ίJ 
άπό τάς άνωτέρω όρισθείσας οvσίας. Και έδω δμως 
πρέπει vα τοvισθ'ίJ δτι ή κοινη όνομασία ύποδηλοί 
λειτοvρyικf\v σνyyέvειαv και ovχi δομικην τοιαύ
τηv, χωρις vα θέλωμεv vα άποκλείσωμεv την πιθα
νότητα δτι εΙvαι δvvατόv vα εχοvv και παρεμφερη 
δομικα στοιχεία είς τό μόριόv των. "Ενα άλλο στοι
χείον το όποίοv πρέπει vά εχωμεv πρό όφθαλμων 
δταv λήy-~;ι ή πειραματικη έργασία και eρχεται ή 
έξαyωyη τωv συμπερασμάτων, εΙναι τό yενονός δτι 
δέv εtμεθα βέβαιοι άκόμη δια τόν τρόπον κατα τον 
όποίοv μία θρομβοπλαστικη οvσία μετατρέπει την 
προθρομβίvηv είς θρομβίνηv. Δέν γνωρίζομεv, δη
λαδη το - modus operandi - των οvσιων αύτων τό
σοv - ίn vitro - πολ\.ι όλιyώτεροv δέ- ίη νίνο - . ·ο 
Chargaff και ot συvεργάται τοv έπι παραδείγματι, 
ot δποίοι άπεμόvωσαv καθαραν θρομβοπλαστίνηv 
έκ τοv πνεύμονος βοός (1), άνακοινοvν, μέ άδιάσει
στα πειραματικα δεδομένα, δτι ή δρaσις της θρομ
βοπλαστίνης αύτης εΙvαι έvζvματική, λαμβανομένοv 
uπ· οψιv δτι, άφοv έπέτρεψαv προθρομβίνην να με
τατραπ~ εις θρομβίνην παροvσίGC της πνεvμονικης 
αϋrης θραμβοπλαστίvης, κατώρθωσαν να έπανα
κτήσοvv τf\v τελεvταίαv αϋτην ούσίαν μετά το πέ
ρας της άvτιδράσεως άκεραίαν τόσον ποιοτικως 
δσοv και ποσοτικως (2). 

·ο Seeg·ers καi ή Σχολή τοv, έξορμώμενοι έκ 
τοv γεγονότος δτι ή μετατροπη της προθρομβίνης 
εις θρομβίvηv, δύναται vα λάβ-~;ι χώραν βραδέως καί 
άνεv της παροvσίας θρομβοπλαστίvης ή οtοvδήπο
τε άλλοv πλασματικοv παράyοντος, άρκεί νά θέ
σωμεv την προθρομβίνην είς διάλvμα 25 "/0 κιτρικοv 
vατρίοv (14), πιστεύοvν δτι τόσον ή θρομβοπλα
στ(vη δσοv και οι λοιποι αiμοyενεϊς πηκτικοι πα-

ράyοντες παίζοvv άπλως ΤΟ\/ ρόλον των έπιταχvν
των (accelerators). Ό Quick άντιθέτως πειραμα
τιζόμενος μέ έyκεφαλικήν θρομβοπλαστ(νην κονίκλοv 
έπείσθη δτι ή άντίδρασιs μεταξύ προθρομβίvης καί 
θρομβοπλαστίνηs εΙναι στοιχειομετρική κατά τόν 
αύτόν τρόπον ώς καί ή μεταξv άσβεστίοv καi προ
θρομβίνηs (8). ΜοΟ εΙναι πλέον δvνατόν νά πιστέψω 
δτι καί oi τρεϊς άνωτέρω δεδοκιμασμέvοι έρεvνηται 
eχοvν δίκαιον παρα να παραδεχθω δτι ετς η δuο έξ 
αvτων σφάλλοvν. Δηλαδη εΙναι πολ\.ι δvvατον δτι -
ή πνεvμονικη θρομβοπλαστίνη τοv Chargaff είs τό 
σύστημα δποv αϋτη έδοκιμάσθη eδρασεν ένζvματι
κως, ή έγκεφαλικη θρομβοπλαστίνη TOV Quick είς 
τό ίδικόν της σύστημα, διάφορον τοv προηyοvμέ
νοv, eδρασεν στοιχειομετρικως καί δτι vπο τάs σvν
θήκας ύπό τάς όποίας ό Seegers μελετζi το ίδικόν 
τοv θρομβοπλαστικον παρασκεvασμα, δρζi έπιτα
χvντικως. 'ως έκ τούτοv βλέπομεν δτι πρέπει νά 
παραδεχθωμεν όχι μόνον διάφορον χημικην δομήν 
των διαφόρων θρομβοπλασrινων άλλα καί διάφο
ρον τρόπον χημικης ένερyείας, άναλόγως προελεύ
σεως κατερyασίας και περιβάλλοντος είς δ αϋται 
έλέyχονται. Κατωτέρω παραθέτομεν πειραματικa 
δεδομένα έμφανίζοντα μίαν νέαν ίδιότητα των δια
φόρων θρομβοπλαστικων ούσιων, την ιδιότητα της 
δvναμικfίs σvνερyείας. Εις το παρόν μοv άρθρον με
λετaται ή θεωρητικη σημασία της συνεργείας αύ
τfjς, είς μελλοντικόν δέ άρθρον θά μελετηθi) ή πρα
κτικη τοια\ιτη, και δή η έπl παθολοyικων πλα
σμάτων. 

Ύλικa καl μέθοδοι 

1. Όλοι οι κατωτέρω άναγραφόμενοι ιστοι των δποίων 
ήλέyχθη ή θρομβοπλαστική δρδ:σις, έλήφθησαν άμέσως 

μετά τόν θάνατον vγιων ζώων, ε\ς δ~ τήν περίπτωσιν τοv 

πλακοvντος, άμέσως μετά τόν τοκετόν. • Απαντα τά όργανα 
έξεπλvθησα. προσεκτικως διά ρέοντος vδατος. οι έγκέφαλοι 

άφοv άπηλλάγησαν των μηνίγγων μετά των έπ' αvτων 

άyγείων κατετεμαχίσθησαν και έτέθησαν έντός δμοιοποιη

τοv (homogenizer) eνθα δμοιοποιήθησαν έπι 3 λεπτά τfίς 
ώρας μετά τοv τριπλασίοv ποσοv φvσιολογικοv όροv (βά

ρος / όγκον). Τά οvτω δημιοvργηθέντα !στικά έκχvλίσματα 

παρέμειναν έντός ψvy~ίov 4° C έπl 24 ώρας τοvλάχιστοv 
πριν νά έλεyχθοvν. Ε\ς ώρισμένας περιπτώσεις ο! lστοι ά

φvδατώθησαν δι' άκετόνης διά τfίς γνωστi'jς πλέον μεθό

δοv τοv Quick (9). 

2. Ό χρησιμοποιηθεις Ιός φέρεται ε\ς τό έμπόριον vπό 

τήν όνομασίαν Stypven, προέρχεται δέ εκ τοv όφεως Vi
pera Russelli. 'Εκ τοvτοv παρεσκεvάσθη διάλvμα περιέ

χον eν μέρος κρvσταλλικοv lov πρός 10 000 μέρη φvσιολο
γικοv όροv. 

3. Τό έκχvλισμα των α!μοπεταλίων έγένeτο κατά μίαν 

ήμετέραν μέθοδον ώς άλλαχοv eχει περιγραφεί (5), τό δέ 
θρομβοπλαστινογόνον παρεσκεvάσθη κατά τήν μέθοδον 

Quick, Daniels καi Hussey (11). 

4. Ή θρομβοπλαστική Ιδιότης άπασων των ώς άvω 

οvσιων ήλέyχθη έπi φvσιολογικοv άνθρωπίνοv πλάσματος. 

Ή αιμοληψία έyένετο διά βελόνης και σvριyyος, άμφο-, 
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ιέρωv έπηλειμμένωv δ1ό: Σ1λικόνης *· Τό α{μα έιοποθετείτο 

πάpαvτα έντός δοκιμαστικών σωλήνων, δμοίως έπαλειφθέν

τωv διό: Σιλικόνης καί έφvyοκεντρείτο έν ψvχρ<';) (4°C) έπί 
5 λεπτό: τfjς ώρας καί μέ ταχύτητα 3 000 στροφών. Ύπ' αύ
τό:ς τό:ς σvνθήκας τό διαχωριζόμeνον πλάσμα δύναται νά πα

ραμείντ;~ ρεvστόν άνω των 24 ώρών. Έv τούτοις όμως ε!ς τά 
παρόντα πειράματα οvδέποτε έχρησιμοποιήθη πλάσμα πα

λαιότερον των 2 ώρών άπό τfίς λήψεως. Ό eλεyχος τf\ς 

θρομβοπλαστικfjς δvναμικότητος τών διαφόρων οvσιών έyέ

νετο διά προσθήκης 0,1 cc τfjς vπό eλεyχον θρομβοπλαστι
κfjς οvσίας η μείγματος οvσιών ε!ς ο, 1 cc πλάσματος άνα

μεμιyμένοv μετά 0,1 cc φvσιολοyικοv όροv. 'Wς άpχή τfjς 

άντιδράσεωs έλαμβάνετο ή στιyμή τfjς προσθήκης τfίς θρομ

βοπλαστ1κfjς οvσίας είς τό πλάσμα, ώς τέλος δέ αvτfίς ή 

έμφάνισιs των πρώτων Ινών "TOV θρόμβοv. Ό χρόνος έ

προσδιορίζετο διά χρονομέτροv άκριβείας 0,2 τοv δεvτερο
λέπτοv. Τήν δοκιμασίαν αvτήν τήν όνομάζομεν χρόνον 

θρομβοπλαστίvης. 

·Αποτελέσματα; 

Εiς τον πίνακα Ι παραθέτομεν άποτελέσματα 
πειραμάτων δπου έλέyχομεν τήν θρομβοπλαστικήν 

ΠΙΝΑΞ Ι. Το {}ρομβοπλασ-ιtκον δυναμικον διαφόρων t 
στών ώς καl μιγμάτων tστών εκχυλ ισ{}έντων 

διά. φυσιολογικοϋ όροϋ Επl φυσιολογικοϋ δ.ν

{}ρωπίνου πλάσματος 

Χρόνος 

α/ά Εlδος tστοv θορομβοπλαστlνης 
είς δευτερόλεπτα 

1 τΗπαρ κονίκλου 
Φυσιολογικος ορός 46 

2 Πλακοϋς γυναικός 
Φυσιολογικός ορός 11,5 

3 'Εγκέφαλος κονίκλου 
Φυσιολογικός όρος 18 

4 Πνεύμων κονίκλου 
Φυσιολογικός ορός 11,5 

5 τΗπαρ κονίκλου 
Πλακοϋς γυναικός 15 

6 τΗπαρ κονίκλου 
'Εγκέφαλος κονίκλου 24 

7 Πλακοϋς γυναικός 
'Εγκέφαλος κονίκλου 14 

8 Πνεύμων κονίκλου 
Πλακοϋς γυναικός 10 

9 Πνεύμων κονίκλου 
τΗπαρ κονίκλου 15 

10 Πνεύμων κονίκλου 
'Εγκέφαλος κονίκλου 12,5 

* Σιλικόναι (Silicone} εlναι οργανικαί · ύψιμοριακαί tνώ 

σεις, αί όποίαι δτ:'aν έπαλειφ{}οϋv έπL τών τοιχωμάτων ύαλί
νων δοχεlωv καθιστοvv ταvτα μή διαβρεχόμεvα ύπο ϋδατος. 

Είς τήv πfjξιv τοv αϊματος δροvv ώς tξijς : 
Ή θρομβlνη παρουσιάζει μlαν ίσχυράv άγχιστεlαv πρός 

διαβρεχομέvην lπιφάvειαν καί δή ύαλίνηv καί οϋτω δύναται 

νά προσροφηθfί lπί τοιαύτης έπιφαvείας δημιουργοvσα μονο

μοριακήν στιβάδα. Όταν ομως ή ίδlα lπιφάνεια lπαλειφθfί 

μετά σι).ικόνης ή θρομβlνη δέν προσροφάται lπί τών τοιχω

μάτων τfjς ύάλου καί οϋτω ή πijξις lπέρχεται πολύ βραδύ

fιιeον, 

δυναμικότητα μιγμάτων διαφόρων iστων ποικίλης 
προελεύσεως. Είς τας περιπτώσεις έκείνας δπου έπι
θυμούσαμεν να έλέyξωμεν ΕVα μόνον iστόν προσεθέ
ταμεν ϊσην ποσότητα φυσιολοyικοv όροCί (0,85 °/ 
διάλυμα χλωριούχου νατρίου). Ό πίναξ Ι μδ:ς δει
κνύει δτι οί iσχυρότεροι θρομβοπλαστικο\ ιστοί, 
εiναι ό πλακοvς yυναικός κα\ ό πνεύμων κο
νίκλου. 'Αντιθέτως το ήπαρ κονίκλου παρουσιά
ζει παρατεταμένον χρόνον θρομβοπλαστίνης. eα ή
δύνατο δe να συμπεράν~:~ τις δτι ό Ιστός αύτός Τjτο 
τιτωχος είς θρομβοπλαστικας ούσίας . 'Εν τούτοις 
δμως ύπάρχουν και άλλαι δύο πιθανα\ έκδοχα\ τοCί 
φαινομένου τούτου. Ή πρώτη εΙναι δτι ή ήπαρίνη, 
ή όποία ύπάρχει άφθονος εiς το ήπαρ, άναστέλλει 
τήν έμφάνισιν τοCί θρόμβου λόy(}> τfjς ίσχυρδ:ς της 
άvτιθρομβινικf\ς δράσεως, και ή δευτέρα δτι ύπάρ
χει εiς το ήπαρ είδικός άναστολεύς (inhibitor), ό 
όποίος δεσμεύει τήν θρομβοπλαστίνην κα\ eτσι έπι
βραδύνεται ή μετατροπή τf)ς προθρομβίνης είς θρομ
βίνην. ΕΙναι προφαν/:ς άπό τούς χρόνους πού μΟ:ς 
δίδουν τα μίyματα fiπατος-πλακοvvτος, fiπατος
πνεύμονος κα\ fiπατος - έyκεφάλου δτι έντός τοCί ή
πατικοCί iστοv ύπάρχει μία ούσία, είτε άντιθρομβί
νn εΙναι αύτή είτε άντιθρομβοπλαστίνη, ή όποία 
έπιβραδύvει όχι μόνον τον χρόνον θρομβοπλαστίνης 
αύτοCί τούτου τοCί fiπατος άλλά κα\ τον χρόνον 
πού δίδουν oi ύπόλοιποι ίστοί. Διότι έάν έπρόκει
το άπλως περί μειωμένης ποσότητος θρομβοπλα
στικf\ς ούσίας είς το ήπαρ το μίyμα fiπατος-πλα
κοvντος έπ\ παραδείyματι, δeν θά Ιίδιδε χρόνον 15 
δευτερολέπτων άλλά τούλάχιστον 11,5 δευτερολέ
πτων, δσον δηλαδή κα\ το μίyμα πλακοCίντος-φυ
σιολοyικοCί όροϋ. Ό ηύξημένος τοCίτος χρόνος, άρα, 
τεκμαίρει τήν vπαρξιν ένός η άμφοτέρων των προ
αναφερθέντων άvτιπηκτικων ούσιων. Παρομοίαν ά
νασταλτικήν ένέρyειαν έπιδεικνύει κα\ ό έyκεφαλικός 
iστός, μολονότι ώς θα εϊδωμεν περαιτέρω δταν οu
τος έκχυλισθij δι' άκετόνης κα\ ούχί δια φυσιολο
yικοv όροv, ώς εiς τήν προκειμένην περίπτωσιν, ά
πόλλυται της ίδιότητός του ταύτης. Πράyματι ώρι
σμένοι έρευνητα\ κατώρθωσαν να άπομονώσουν τοι
αύτας άvτιθρομβοπλαστινικας ούσίας, κυρίως λι
ποειδοCίς φύσεως, άπό διαφόρους ίστούς χωρίς δμως 
να δυνηθοvν να έξιχνιάσοvν τον άκριβfj τρόπον 
ένερyείας των σωμάτων αvτων (15). Το σημαντι
κώτερον δμως σημείον τοv πίνακος Ι εtναι δτι το 
μίyμα πνεύμονος-πλακοCίντος δίδει χρόνον θρομβο
πλαστίνης όχι 11,5 δευτερόλεπτα, ώς θά άνέμ~νε 
κανείς, άλλά 10 δευτερόλεπτα. Δηλαδή το μίyμα 
των δύο τούτων ίστwν παρουσιάζει ίσχυροτέραν 
θρομβοπλαστικήν δρδ:σιν η eκαστον των σvστατι
κων κεχωρισμένως. 'Έχομεν δθεν άνα χείρας μίαν πε
ρίπτωσιν σvνερyείας κα\ δή δυναμικfjς δύο ούσιων 
προς έπιτέλεσιν τοCί αύτοv άποτελέσματος. 

Χαρακτηριστικωτέρα εΙναι ή έπιδεικνvομένη σvν
ερyεία των ίστων είς τον πίνακα ΙΙ κα\ δή μεταξύ 
τοϋ πλακοvντος κα\ τοCί έyκεφάλου. Εiς τήν περί
πτωσιν δμως αύτην ή έκχύλισις άπάντων των έy
κεφαλικων ίστων έyένετο δι' άκετόνης, δι' ης προ
φανως κατεστρέψαμεν fι άπεμακρύναμεν τυχόν άν-
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ΠΙΝΑΞ 11. Τό '1tρομβοπλαστικόν δυναμικόν διαφnρων 

ίστων ώς καί μιγμάτων ίστών, των εγκεφάλων ΕΚ• 

χυλισθέντων δι, &κετόνης των δέ ύπολοίπων διά. 

φυσιολογικου ο ρου. 

α/ά Εlδος ίστοv 
Χρόνος 

θρομβοπλαστίνης 
είς δευτερόλεπτα 

1 τΗπαρ κονίκλου 
'Εγκέφαλος κονίκλου 16 ,5 

2 Πλακους γυναικος 
'Εγκέφαλος κονίκλου 8,5 

3 'Εγκέφαλος κονίκλου 
Φυσιολογικός ορός 11 

4 Πλακους γυναικος 
Φυσιολογικός ορός 11 ,5 

5 'Εγκέφαλος &νθρώπου 
Φυσιολογικός ορός 15,5 

6 'Εγκέφαλος &νθρώπου 
Πλακους γυναικός 10,5 

7 'Εγκέφαλος ίνδοχοίρου 
Φυσιολογικός ορός 68 

8 'Εγκέφαλος ίνδοχοίρου 
Πλακους γυναικός 11,5 

9 'Εγκέφαλος tκτίδος 
Φυσιολογικός ορός 32 

10 'Εγκέφαλος tκτίδος 
Πλακους γυναικός 11 

11 'Εγκέφαλος μυός 
Φυσιολογικός ορός 41 

12 'Εγκέφαλος μυός 
Πλακους γυναικός 10 

τιθρομβοπλαστινικΟ: σώματα. Ή πλέον χαρακτη
ριστικη περίπτωσις σvνεργείας είς τΟ: πειράματα 
τοϋ πίνακος ΙΙ είναι ή τοϋ πλακοϋντος καi τοϋ 
έγκεφάλοv κονίκλου όπου δ χρόνος θρομβοπλαστί
νης τοϋ πλακοϋvτος είναι 11,5 δευτερόλεπτα τοϋ δe 
~yκφάλου 11 δευτερόλεπτα ένφ δ τοϋ μίγματος 8,5 
δεvτερόλεπτα. Το σvνεργεικον τοϋτο φαινόμενον εί
ναι έμφανeς καi είς άλλα μίγματα ώς άποδεικνvει 
μία κριτικη έξέτασις τοϋ πίνακος ΙΙ, ovxi όμως τό
σον χαρακτηριστικον ώς είς την προαναφερθεϊσαν 
περίπτωσιν τοϋ πλακοΟντος καί έγκεφάλου κονίκλοv. 
Ή δραματικωτέρα όμως περίπτωσις τοΟ φαινο

μένου αύτοΟ της δuναμικf)ς σuνεργείας άποκαλίι
πτεται εις τον πίνακα ΠΙ όποv παροvσιάζομεν ΤΟ 
θρομβοπλαστικον δvναμικον διαφόρων ίστων μe ίον 
όφεως. Παρατηροϋμεν δηλαδη ότι όταν έπενεργήσ1J 
μόνος τοv δ iος έπi τοϋ πλάσματος, τοϋτο πήζει 
είς 23 δευτερόλεπτα, όταν όμως δ ίός άναμιχθiJ μe 
έγκεφαλικον ίστόν, έπi παραδείγματι, ή πf)ξις έ
-rτέρχεται έντος 6 δεvτερολ6πτω11. ·Η ταχυτάτη 
αVτη έμφάνισις τοϋ θρόμβου δημιουργεί αvτομάτως 
το έρώτημα μήπως δ ίός ένέχει ovχi θρομβοπλα
στικήν τινα οvσίαv άλλΟ: μίαν θρομβινικi)ν τοιαίι
την, δvvαμένην δηλαδη νΟ: μετατρέψη το ίνωδογό
νον είς ίν&δες άπ' εvθείας. Τοιοϋτον τι όμως εΙναι 
άπίθανον διότι άφαιρουμένου τοϋ άσβeστίοv έκ τοϋ 
πλάσματος δeν έπέρχεται πf)ξις παρ' όλην την 
προσθήκην τοϋ ίοΟ. Καθώς έπίσης δeν πήζει καi 
διάλυμα καθαροϋ ίνωδογόνοv. 'Επιπροσθέτως ή 
έvέρyεια τοϋ ίοϋ είναι βραδυτάτη έπi πεπαλαιωμέ-

ΠΙΝΑΞ 111. Ή {}ρομβοπλαστική συνεργείq. ίου οφεως 

Vipeωs Russelli μετ' άλλων ίστmν έπί δύο διαφο-
ρετικών πλασμάτων · 

Χρόνος θρομβοπλα
στίνης είς δευτερόλ. 

α / ά Προέλευσις θρομβοπλαστίνης 

1 

2 

3 

4 

5 

Πλάσμα Πλάσμα 
Α Β 

'Ιός οφεως 
Φυσιολογικός ορός 23 23 

'Ιός οφεως 
Πλακους γυναικός* 

'Ιός οφεως 
11,5 10,5 

τΗπαρ κονίκλου * 
'Ιός οφεως 

8,5 8 

'Εγκέφαλος κονίκλου** 6 7 
Ίος οφεως 

Πνεύμων κονίκλου* 7 8,5 

* Ή l.κχύλισις l.γένετο μέ φυσιολογικόν όρόν. 
** Ή l.κχύλισις l.γένετο μέ άκετόνην. 

νου πλάσμα:τος eνΟα eχει έλαττωθf) κατΟ: πολV ό 
άσταθi)ς παράγων (Πίναξ IV). 

"Οθεν λοιπον σuμπεραίνομεν ότι δ ίιπό έξέτασιv 
ίος έμπεριέχει θρομβοπλαστίνην ώς τηv ώρίσαμεv 
άνωτέρω. Περαιτέρω eρεvναι κατέδειξαν ότι ή ίσχυ
ροτάτη αϋτη σuνεργεικη ένέργεια δeν περιορίζεται 
μόνον μεταξύ τοϋ ίοϋ καi των ίστών άλλΟ: ίιφίστα
ται καi όταν άναμίξωμεν τον ίον μe έκχυλίσματα 

ΠΙΝΑΞ IV. 'Ενέργεια ίου οφεως Viperus Russelli έπi 
διαφόρων ύποστρωμάτων 

α/ά Εlδος {;ποστρώματος 

1 Πλάσμα φυσιολογικόν 
2 Πλάσμα ιlνευ &σβεστίου 
3 Πλάσμα πεπαλαιωμένον 
4 Διάλυμα 0,5 ° /0 ίνωδογόνου* 

εντός φυσιολογικου ορου 

Χρόνος 
προθρομβίνης 

εlς δευτερόλεπτα 

17 
00 

40 
00 

* Τό lνωδογόνον παρεσκευάσθη συμφώνως προς τήν μέ
θοδον τών Ware, Guest &; Seegers {1.6}. 

έρυθρ&ν αίμασφαιρίων ώς καi αiμοπεταλίων (Πί
vαξ V). Το ότι τΟ: αίμοπετάλια παίζουν ποιόν τινα 
ρόλον είς τον αίμοστατικόν μηχανισμον κατεδείχθη 
προ Εβδομηκονταετίας περίπου, μολονότι μόλις :rτρο 
δεκαετίας δ Quick κατέδειξε τον άληθf) των φυσιο-: 
λογικόν ρόλον. Το 1954 οί Γεωργaτσος, Hussey 
καί Quick άπέδειξαv την ϋπαρξιν πηκτικοϋ παρά
γοντος έντος τών έρυθρών αiμοσφαιρίων, όστις ά
πελεvθεροvται μόνον μετΟ: τi)ν αίμόλυσιν (6). ΈΟ:v 
ή συνεργεία οφείλεται εiς τούς πηκτικούς παράγον
τας των αίμοκvττάρωv η εiς άλλας άνεξαρτήτοvς 
οvσίας τοϋτο δeν εΙναι γνωστόν. 
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ΠΙΝΑΞ V. Ή θρομβοπλαστική σuνεργειακή ένέργεια ίοϋ 
οφεως" Viperιts Russelli με τ' άλλων αίματογενών 

καί ίσtογενών ούσιών καtαδεικνuομένη διά τοϋ 

χρόνου προ&ρομβίνης έπί φυσιολογικού πλάσματος 

Χρόνος 

αf & Εlδος θρομβοπλαστίvης προθρομβίvης 
εlς δευτερόλεπτα* 

1 'Εγκέφαλος κονίκλου 
( έκχυλισθείς δι, ακετόνης) 12 

2 'Ι ός οφεως 21 ,5 
3 'Εγκέφαλος κονίκλου 

'Ι ός οφεως 1 : 1 7 
4 'Εγκέφαλος κονίκλοu 

αίμολυθένtα έρυθροκύtταρα 13,2 
5 'Ιός οφεως 

αίμολυ&ένtα έρυ θ-ροκύτtαρα 9 
6 Φυσιολογικός ορός 150 
7 '.!</ρυ&ροκύηαρα 75 
8 'Εκχύλισμα αίμοπεταλίων 84 
9 'Εκχύλισμα αίμοπεtαλίων 

ίός οφεως 11 
10 Θρομβοπλασtι νογόνον 116 
11 Θρομβοπλασtι νογόνον 

ίύς οφεως 26,5 

* Ή "δοκψασlα έyένετο διά τijς προσf1ήκης O,lcc τijς 

ύπό έρευvαv ούσlας είς μίγμα aποτελούμεvοv έκ O,lcc όξα

λούχου φυσιολογικοiί &vθρωπίνου πλάσματος καί ο, lcc εκ 

Ο,01Μ CaCl,. 

ΠΙΝΑΞ VI. Ή θρομβοπλαστική ένέργεια φυγοκεντρι

θείσης έγκεφαλικijς θρομβοπλασtίνης καί ίοϋ ο

φεως Viperus Russelli ώς καί ή συνεργεία αύτών 

έπί αν&ρωπίνου φυσιολογικού πλάσματος 

Χρόνος 

α /ά Θρομβοπλαστική ούσlα θραμβοπλαστlνης 
εlς δευτερόλεπτα 

1 'Εγκέφαλος κονίκλοu 
( έκχuλισθείς δι , ακετόνης) 12 

2 'Υπερκείμενον κατόπιν φυγο· 
κεντρήσεως έγκεφάλου 120 

3 'Ιός οφεως 24 
4 Ύπερκείμενον κατόπιν φυγο-

· κεντρήσεως τοίί ίοϋ 24 
5 Μϊγμα έγκεφ. καί Ιοϋ οφεως 6,5 
6 Ύπερκείμενον κατόπιν φυγο-

κεντρήσεως τοϋ μίγματος 9 
7 σ lζημα κατόπιν φυγοκενtρή-

σεως τοϋ μίγματος 11 

Ή φυγοκέντρησις έγένετο έν ψυχρψ εlς 12 000 Γ. p. m . 
έπί μlαv ώραν. 

Ό πίvαξ VII δeικweι τas τιμaς τοv χρό~•οv 
προθρομβίνης τοv αύτοv πλάσματος προσροφηθέv
τος μετά διαφόρων ποσοτήτωv Ca. (ΡΟ,), άλλa 
πηyννομέvοv τούrοv μeν μετά έγκeφαλικf)ς θρομβο
πλαστ(vης ι<ον(κλοv, ώς και μeτa μίγματος iov ό-

φeως καi έγκeφαλικf)ς θρομβοπλαστίνης. •ως γvω
στόν τό Ca.(P0,)2 δταν προστίθεται είs πλάσμα 
καί κατόπιv φvγοκeντρeίται άφαιρeί διa προσροφή
σεως τήv τe προθρομβίvnν καί τοv σταθεροv παρά
γοντα. Αί τιμαi δεικvύοvν δτι διa τήv αύτήv ποσό
τητα vπαρχούσης προθρομβίvης _καί σταθeροu πα
ράγοvτος ό χρόvος προθρομβίvης μετa μίγματος 
iοv-έγκeφάλοv εΙναι πλέον βραχύτερος η ό χρόvος 
προθρομβίvης μετa άπλf)ς έγκεφαλικf)ς θρομβοπλα
στίvης. 

ΠΙΝΑΞ VII. Συγκριτική μελέτη τοϋ {}ρομβοπλαστικοϋ 

δυναμικού μεtαξ ίι έγκεφαλικijς θρομβοπλαστ ίνηι;, 

καί μίγματος έγκεφάλου καί ίοϋ οφεως 

Λfοριακόν σθένος 
Χρόνος προθρομβlvης εlς δευτερόλεπτα 

πλάσματος εlς 
Ca9(P0 4 / 2 'Εγκέφαλος Μίγμα 

κονlκλου έγκεφάλου - loii 

ο 11,8 6,5 
5 χ 10-< 12 8,8 

10 χ 10·• 12,2 9,1 
15 χ 10·• 17 12,2 
20 χ 10 .. 40,5 22,5 
25 χ 10"' 99 40,5 
30 χ 10·• > 300 70 
35 χ 10"' <Χ) 117 
40 χ 10-< <Χ) 270 
45 χ 10·• <Χ) <Χ) 

50 χ 10-· <Χ) <Χ) 

Συζήτησις και συμπεράσματα 

Είς τό προηγούμεvον τμf)μα της παρούσης με
λέτης άvαγράφοvται πεφαματικa δεδομέvα καθι
στωντα καταφανη μίαν vέαv ίδιότητα τωv διαφό
ρων θρομβοπλαστικων ούσιων : τήv της σvνερ
γείας. Σvνeργeίας eχομεν δύο είδων, τήν άθροιστι
κήν, δποv ή ένέργεια τοv μίγματος eα eχτ;~ μίαν τι
μηv κάποv μεταξύ των δύο σvστατικων καi δΕν δύ
ναται νa ε1ναι μεγαλvτέρα TOV ίσχvροτέροv έJ< τών 
δύο, καί τήν δvναμικήν δποv ή ένέργεια τοv μί
γματος ε1ναι iσχvροτέρα η ή ένέργεια οtοvδήποτe 
των σvστατικων κeχωρισμένως. Είς τήν παροvσαν 
περίπτωσιν προφαν(!')ς eχομεν άιιa χείρας το φαινό
μενον της δvvαμικης σvνeργείας διότι ή θρομβοπλα
στική ένέργεια των μιγμάτων ε1ναι καταφανώς μe
γαλvτέρα η ή έvέργεια έκάστης των σvνιστωσων 
τό μϊγμα ούσιωv. Έπi παραδείγματι εtς τήν περί
πτωσιν τοv μίγματος ίοv όφεως (χρόνος θρομβο
πλαστίνης 23 δευτερόλεπτα) καi έyκεφάλοv κονί
κλοv (χρόνος θpομβοπλαστίνης 12 δεvτερόλεπτα), 
έaν έπρόκειτο περi άθpοιστικης σvνεργείας ό χρό
νος θρομβοπλαστίνης τοv μίγματος eα εtχε μίαν 
τιμήν μεταξύ 12 καί 23 δεvτερολέπτων, έν ούδeμί~ 
δe περιπτώσει μικροτέραν των 12 δεvτερολέπτων. 'Εν 
τούτοις δμως παρατηροvμεν δτι τό μίγμα δίδει χρό
νον 6 δεvτερολέπτων έμφανίζον μίαν ένέργειαv πολύ 
πλέον iσχvρ&ν η έκαστον σvστατικον κeχωρισμέ-
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νως. •Η έρμηνεία τοv φαινομένου τούτου εΙναι δυ
σχερής και έπιδέχεται θεωρητιι<a μόνον συμπερά
σματα, τ(!Jν πειραματικ(!Jν κριτηρίων έλλειπόvτων, 
άκριβως διότι δeν ύπάρχει μία και μόνη ούσία μέ 
θρομβοπλαστικaς ίδιότητας, ώς έτονίσαμεν άνωτέρω, 
η όποία νa δύναται νa χρησιμοποιηθiJ ώς μέτρον 
συγκρίσεως. Παρ' δλα ταvτα Ενα πειραματικον στοι
χείον, το όποίον μδ:ς ύποβοηθεί να δώσωμεν μίαν 
προσωριvi]ν έξήyησιν, εΙναι το έξαyόμενον έκ τοv 
πίνακος VI. Δηλαδή βλέπομεν δτι δταν ίΞνα διά
λυμα έyκεφάλου έκχυλισθέντος δι' άκετόνης φυyο
κεvτρηθiJ είς πολλaς στροφas δλη η θρομβοπλαστι
κή ούσία καταπίπτει, έν~ άντιθέτως παρομοία φυ
yοκέvτρησις ίοv ούδεμίαν έπίδρασιν eχει έπι τοv 
θρομβοπλαστικοv δuvαμικοv τοv ύπερκειμένου. ·ο
ταν δμως αί δύο αVται ούσίαι άναμιχθοvν και φυ
yοκεvτρηθiJ το μίyμα τότε παρατηροvμεν δτι το 
ύπερκείμενον ΙΞχει ίσχυροτέραν θρομβοπλαστικήν 
ένέρyειαν. 

Τελευταίως ό Rousser και οί συνερyάται του 
(12, 13) μελετωντες τa ένερya φωσφορολιποειδη 
συστατικa διαφόρων θρομβοπλαστινικ(!Jν ούσιων 
διεπίστωσαν ότι τa δύο πλέον ίσχυρa φωσφατίδια 
εΙναι το φωσφατιδικον όξv και η φωσφατιδυλοαι
θανολαμίνη 

ο 

11 
R-0-P- OH 

1 

ο-

Φωσφατιδικόν οξύ 

ο 

11 
R-O-P-O-CH 2-CH 2 

1 1 
Ο· Η 2Ν-Η 

+ 
Φωσφατιδυλοαιτtανολαμίνη 

Οί ώς άνω έρευνηταl παρετήρησαν τaς έξης κοι
νaς ίδιότητας εiς τa άνωτέρω δύο φωσφατίδια : 1) 
άμφότερα ύφίσταvται εiς μίαν κατάστασιν κολλοει
δη σχηματίζοντα λεΠϊότατα έναιωρήματα είς ύδα
τικa διαλύματα, 2) ίΞκαστον eχει εν άρνητικον φορ
τίον έπl της φωσφορικης ρίζης και 3) μία άπό τaς 
ίονικaς μορφaς είς pH 7 ,4 eχει μίαν όμάδα-δότην 
πρωτονίων (είς τήν περίπτωσιν τοv φωσφατιδικοv 
όξέος εΙναι τό όξινον vδροξύλιον είς δe τήν φωσφα
τιδυλοαιθανολαμίνην τό τεταρτοταyές άζωτον). 

Είς τήν περίπτωσιν λοιπόν της ύφ' ημων πα
ρατηρηθείσης σuνερyείας εΙναι προφανές δτι συμ
βαίνει εν έκ των έξης δύο φαινομένων: 'Ή ό έyκέφα
λος άποδίδει είς τον ίόν Εν ίσχvρότατον φωσφατί
διον, τό όποίον προσκολλδ:ται (είτε μέ χημικaς είτε 
μe φυσικaς δυνάμεις) έπι της iονικης θρομβοπλαστί
vης, η τiJ έπιδράσει συστατικων τινων τοv έyκεφά
λου, έπέρχεται μία άνακατάταξις είς τaς όμάδας 
των φωσφατιδίων τοv θρομβοπλαστικοv μορίου 
τοv ίοv μέ άποτέλεσμα νa τονισθοvν μία η περισ
σότεραι έκ των προαναφερθε1σων ίδιοτήτων των 
φωσφατιδίων, αί όποίαι αύξάνουν τήν θρομβοπλα
στικήν των ίσχύν. Το πλέον πιθανον εΙναι το δεv
τερον διότι οί Cohen και Chargaff άπέδειξαν δτι 
τουλάχιστον είς τήν πνεvμονικήν θρομβοπλαστίνην 
τa λιποειδf) εΙναι στενώτατα συνδεδεμένα μe το δλον 
θρομβοπλαστινικον μόριον μή δυνάμενα νά άπο-

σπαθοvν αύτοv ούτε κατά τi]ν διάρκειαν ήλεκτρο
φορήσεως (3). 

Τ ήν έκ της συνεργεί ας προκύΠϊουσαν θρομβο
πλαστί νην δυνάμεθα πλέον να τήν χαρακτηρίσωμεν 
ώς «πλήρη θρομβοπλαστίνηv» διότι εΙναι η ίσχυ
ροτέρα έξ δσων άναφέρονται είς τήν βιβλιοyραφίαν, 
ίσχυροτέρα και αύτης της αiμοτοyενοvς θρομβο
πλαστίνης, τήν όποίαν η 'Αγγλική Σχολή των 
MacFarlane, Big-gs, Do11g·Ias κλπ. θεωροvν ώς 
πλήρη. Διότι εtναι πραyμα'ίικως έκπληκτική η 
δρδ:σις μιδ:ς ούσίας, η όποία έντος 6 δευτερολέπτων 
μόνον δύναται νa έπιφέρ1J τήν πηξιν τοv αϊματος. 
Έaν μάλιστα άπο τα 6 αύτa δευτερόλεπτα άφαι
ρέσωμεν και τον χρόνον δράσεως της θρομβίνης έπl 
τοv ίνωδοyόνου, καθώς και τον πολυμερισμον αύ
τοv είς ίνωδες, άvτιδράσεις αi όποίαι χρειάζονται 3 
περίπου δευτερόλεπτα, παρατηροvμεν πόσον κε
ραυνοβόλος εΙναι η δρδ:σις της νέας αύτf)ς θρομβο
πλαστικης ούσίας, τήν όποίαν eα όνομάζομεν άπό 
τοvδε θρομβοπλαστίνη Σ *. •Η έξαιρετική αϋτη ί
σχvς της θρομβοπλαστίvης Σ γίνεται καταφανής 
και έκ τοv πίνακος VII, ό όποίος μδ:ς δεικνύει δτι 
πλάσματα μέ έλαχίστην ποσότητα προθρομβίνης 
[η ύπόλοιπος άφηρέθη δια προσροφήσεως έπl 
Ca, (ΡΟ.),] τα όποία άρyοvν νά πήξουν η ούδό
λως πήζουν παρουσίζΧ έyκεφαλικης θρομβοπλαστί
νης, πήζουν έντος σχετικως βραχέος χρονικοv δια
στήματος τiJ έπιδράσει θρομβοπλαστίvης Σ. 

Εiς τήν παρούσαν έρyασίαν η μελέτη τf)ς θρομ
βοπλαστίνης Σ έγένετο έπl φυσιολοyικοϋ πλάσμα
τος άνθρώπου. Είς μεταyενέστερον άρθρον θa δημο
σιευθοvν πειραματικa δεδομένα έπ\ της δράσεως 
της θρομβοπλαστίνης Σ έπl παθολοyικων πλασμά
των όπου παρετηρήθησαν νέαι ίδιότητες της ούσίας 
αύτf)ς και δπου γίνεται έμφανής eνας σοβαρώτατος 
κίνδυνος σφαλμάτων όταν τa έρyαστήρια χρησιμο
ποιοvν ώς πηyήν θρομβοπλαστίvης διάφορα σκευά
σματα τά όποία εΙναι μίγματα δύο η περισσοτέ
ρων ίστών. 

(Μετa την vποβολήν τοv παρόντος άρθρου 
προς δημοσίευσιν δ συγγραφεύς έπληροφορήθη την 
δημοσίευσιν και έτέρου άρθρου του (17) έπl της 
συνερyεικf)ς δράσεως τοv ίοv τοv όφεως Russellus 
Viperi και θρομβοπλαστικων έκχυλισμάτων tστων 
έπι παθολοyικων κυρίως πλασμάτων). 

SUMMARY 

The phenorιienoπ of dynamic synergism 
bPtween thromboplastins from 

υarious soiιrces 

By JoH:N. G GEoRGATsos 

T11e present commιιnication deals with the 
phenomenon of synerg·ism between thrombopla
stic preparations fi-om vario11s sources. The 
most pronounced effect is shown by a mixtιιre 
consisting of R11ssell 's Viper venom and acetone 

* Τό Σ τό λαμβάvομεv lκ τfjς λέξεως Συνεργεία, 
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dehydrated rabbit brain. The explanation given 
is that, through the action of the brain prepa
ration, new potent groups are formed οη the 
venom thromboplastic moiety, the sort of groups 
that Rouser et al (12, 13) observed as being res
ponsible for the action of the thromboplastic 
molecule. 
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CΟρμόναι τοίί όηισθίου λοβοίί της ύποφύσεως 

'Υπό ΠΑΝΑΓΙΩΤΟΥ Γ. ΚΑΤΣΟΓΙΑΝΝΗ * 

Πρ\v άπό 25 χρόνια άρχισε μιά vέα περίοδοs διά τήv χημείαν των πεπτιδίων 
καί των πρωτεϊνων, ποίι εΤχε ώς άποτέλεσμα τήν άλματώδη έξέλιξι τοv κλάδοv αύτοv 

τfiς χημείας ε\ς τό σημερινόν έπίπεδο. Δημιοvρyοί τfiς περιόδου αύτfiς εΤναι οί Max 
Bergmann καl Λεωνίδας Ζέρβας μέ τήν ε\σαyωyή τfiς κλασσικfiς μεθόδου των διά 
τήν σύvθεσιν πεπτιδίων, τfiς καρβοβενζοξυ-μεθόδου. 

Θά χρειασθοvν τόμοι όλόκληροι διά νά περιyράψ1J κανείς τήν συμβολή τfjς καρ

βοβεvζοξv-μεθόδοv ε\ς τήν χΤ]μείαv τωv πρωτεϊνων, των ένζύμων, των όρμονων καί 
τοv έν γένει μεταβολισμοv, πρayμα πού δέν είναι ό σκοπός τfjς παρούσης δημοσιεύ

σεως. Ό σvyyραφεύς τοv παρόντος άρθροv θά περιορισθf.i νά σκιαyραφήσ11 μόνον 
μίαν φάσιν των έρεvνων, ε\ς τήν διεξαyωyήν τωv όποίων iΞλαβεν ό ίδιος ένερyόv μέ
ρος, πού iΞyιvαv κατά τά iΞτη 1952 -1957 είς τό έρyαστήριον Βιοχημείας τfjς Ίατρι

κfjς Σχολfjς τοv Παvεπιστημίόv Cornell τfjς Νέας 'Υόρκης καί ή έπιτvχής iΞκβασις 
τωv δποίωv όφείλεται έν μέρει είς τήν έφαρμοyήv τfjς καρβοβενζοξv-μεθόδοv. 

Ό χώρος ένος άρθρου δέν εtvαι έπαρκης διΟ: νΟ: 
περιγράψωμεν λεπτομερώς τlς έρεvνητικές προσπά
θειες μιΟ:ς όλοκλήρου πενταετίας. ΘΟ: περιορισθώμεν 
έδω μόνον νΟ: δώσωμεν, σε γενικές γραμμές, μίαν 
εiκόνα των έργασιων αvτων ώστε νΟ: άποτελiJ εν 
όλοκληρωμένο σύvολον. οι έργασίες μας αύτές άφε
ώροvν την άπομόνωσιν εis καθαρΟ:ν κατάστασιν, 
την εϋρεσιν της συντάξεως καl τελ1κώς τηv συvθετι
κην παρασκεvην των όρμοvων τοCί όπισθίοv λοβοCί 
της ύποφύσεως. Κατακλείς δέ αύτών των εργασιών 

* Παροvσα διεύθννσις: Biochemistry Dept., Pittsburgh 
University,_U. S. Α. 

ήτο ή σύνθεσις ένώσεων παραπλησίοv συντάξεως 
προς την των φvσ1κων όρμονων, «analogs» 1 μέ 
σκοπο νΟ: εϋρωμεν &ν ύπάρχη σχέσις καl ποία, με
ταξv χημ1κf\ς συντάξεως καl βιολογικών Ιδιοτήτων 
των ένώσεων αύτών. 
Ή ύπόφυσις (pituitary gland) ώς γvωστον εt

ναι eναs μ1κροs άδήν, βάρους εis τον ό:νθρωπον πε
ρίπου 0,5 γρ., ό όποϊος εύρίσκεται εiς την κοιλό
τητα τοCί τοvρκ1κ0Cί eφ1ππίου εiς τi)ν βάσιv τοCί 
1φανίου. Μορφολογικώς διακρίvεται εiς τρία μέρη 
η λοβούς: Τον πρόσθιον λοβον η άδενοϋπόφυσιν, 
ποv εtναι άδενικης κατασκεvf\ς καί ποv έμβρvολογι
κώς προέρχεται άπο τον φαρυyyικον θύλακα, τον 
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διάμεσον λοβον ο οποίος eχει ιi)ν αίπi)ν έμβρvολο-' πάρχοvσα ορμόνη oxytocin. (Ή όνομασία οχy
yικi)ν προέλεvσιν μέ ιον πρόσθιον λοβον καί ιέλος tocin προέρχειαι άπο ιίς έλληνικές λέξεις dικvς καi 
'Τον όπίσθιον λοβον η νεvροvπόφvσιν ποv έμβρvο- τόκος δηλαδi) ιαχvς ιοκειος καi ώς ΕΚ ιούιοv θeχ 
λοyικώς προέρχειαι άπό ιi)ν ιρίιη κοιλία ιοu έy- eπρεπε νa λέyειαι ocytocίn (ώκvιοκίνη) καί όχι 
κεφάλοv καί άποιελείιαι άπο νεvρίιες νεvρικών κvτ- Όxytocin, άλλα εΙναι ιόση πολλi) ή βιβλιοyραφία 
τάρων κατασκηνούνιων είς τον ύποθάλαμον, πού μέ ιi)ν λανθασμένη όνομασία ποv ή άλλαyi) ιοv ό
εΙναι δηλαδi) προεκβολi) ιοϋ ύποθαλάμοv. νόμαιος θα φέρ1J μόνο σύyχvσι). Το hερον παρα-

Πρίν άπο 60 περίποv χρόνια οί 01iver καί ' σκεύασμα μέ ιi)ν ίσχvραν άyyειοιόνον δρΟ:σιν φέ
Schafer (1) άνεκάλvψαν 8τι έκχvλίσμαια τfjς ύπο- ' ρεται ύπο ιο όνομα pίtressin καi ή είς αύrο έvv
φύσεως eχοvν ιi)ν ιδιόιητα να προκαλοϋν αϋξησιν πάρχοvσα ορμόνη vasopressin. nΕκασιον ιών πα
ιfjς πιέσεως ιοv αϊμαιος, eχοvν δηλαδi) άyyειοτό- , ρασκεvασμάιων αύrών εΙχε ε!δικi)ν δραστικόιητα 
νοvς ιδιόιητας (pressor activ ity) . Όλίyα χρόνια (specific activ ity) (7α) 50 u/mg (units per mg .), 
άρyότερα ο H owell (2) eδειξε ΟΤ\ ή άyyειοιόνοs ,έν σvyκρίσει μέ 1 u/mg ΠΟV εΙναι ή δρασιικότης 
δρΟ:σις f\ταν ίδιόιης ιοϋ όπισθίοv λοβοv ιfjς ύπο- αύιοv τούτοv ιοv όπισθίοv λοβοv. Μέ άλλοvς λό
φύσεως. 'Έκιοιε δέ eνας σημαντικοs άριθμοs βιολο- yovς ο Kamm έπέτvχε πεvιηκοvιαπλασιασμον κα
yικών ίδιοιήτων άνεκαλύφθησαν είς έκχvλίσματ θαρισμοv ιών δύο ορμονών τοv όπισθίοv λοβοv 
τοv όπισθίοv λοβοϋ. 'Έτσι ο Dale (3) παρειήρησε τf\ς ύποφύσεως. . 
την ώκvτόκιον ιδιότητα (oxytocic activitγ), δη- Προκαταρτικές μελέτες τfjς~διαλvιότητος κα! ή
λαδη την ίδιότητα TOV όπισθίοv λοβοv να προ- λεκιροφορητικfjς σvμπεριφορΟ:ς eδειξαν, 8τι οί δύο 
καλiJ περιοδικας σvστολας τf\ς μήτρας μέ άποιέλε- ,ορμόνες εΙναι πεπηδικfjς φύσεως καί μάλισια μικροv 
σμα την έπιτάχvνσιν τοv τοκετοv, οί Paton καί σχετικώς μοριακοv βάροvς καί 8τι ή μέν oxγtocin 
W atson ( 4) τi)ν ταπείνωσιν τfjς πιέσεως τοϋ αίμα- εΙvαι άσθενως βασικi) ούσία, έvφ ή vasopressin 
τος είς τα πτηνα (avian depι·essor activ itγ) όταν εΙναι ίσχvρως βασική. Έχρησιμοποιήθη καi είς τό 
έχορηyείτο ένδοφλεβίως έκχύλισμα όπισθίοv λοβοv, Πανεπισιήμιον Cornell, ώς πρώιο σιάδιον καθα
καl ο Von den Velden (5) την άvιιδιοvρητικi)ν ρισμοϋ των όρμονων ή μέθοδος τοv Kamm, μέ 
ίδιότητα (antidiuretic activitγ). 'Άλλη σημαvιικη πρώτη \ίλη όπίσθιο λοβο άyελάδος ποv εΙναι σχε
ίδιότης ( 6) TOV όπισθίοv λοβοv εΙναι ή ίδιόιης TOV ( τικώς όyκώδης. Ε!ς ΤΟ σημείο αύτο θα yίV1J μία 
να προκαλiJ άπέκκρισιν τοϋ εις τοvς μαστικοvς άδέ- . παρένθεσις δια να δειχθiJ ιο εΙδος των προβλημά
νες ένvπάρχοvιος γάλακτος (milk ejecting ac tiv i- των ποv άντιμετωπίζει κανείς δια να έπιτύχ1J ύλικό 
tγ). Ή βιολοyικη αύrη ιδιότης τοϋ όπισθίοv λο-,πρός σποvδην αύτων τών δρμονών: ή ύπόφυσις 
βοϋ δέν πρέπει να σvyχέεται μέ την δρaσι τfjς προ- τfjς άyελάδος εΙναι πεvιαπλασία εlς βάρος άπο την 
λακτίνης, τfjς ορμόνης -rou προσθίοv λοβοv τfjς ύ- ϊ1 άνθρωπίνην καί ζvyίζει περίπου 2,4 γρ., έξ ών τό 
ποφύσεως, ή δποία προκαλεί την παραyωyη τοv 1/6 εΙναι όπίσθιος λοβός. Κατα μίαν δέ πρόχειρον 
γάλακτος. προσέyyισι χρειάζονται ot ύποφύσεις 35 000 περί-

.Η ϋπαρξις τόσων βιολογικών Ιδιοτήτων είς eνα ποv άyελάδων δΚχ να παραχθοϋ( 400 mg καθα
μικρο μέρος ένος άδένος, 8πως ο όπίσθιος λοβος τfjς ρΟ:ς ορμόνης. 
ύποφύσεως, εΙχε ώς φvσικη σvνέπεια ΤΟ γεγονος Μετα τον διαχωρισμοv κατα Kamm έφηρμόσθη 
8τι σημαvιικος άριθμος έρευνητων ήσχολήθη κατα ή τεχνικfι καθαρισμοϋ -rov Craίg , ή γνωσιη ώς 
καιροvς μέ τfιν άπομόvωσι τf\s όρμόνης η των ορ- Countercurrent Distribution. Έχρησιμοποιήθη 
μονων των ύπευθvνων δι' αύτές τiς βιολογικές ιδιό- αύτόματος συσκευη έξ ύάλοv, των 200 σωλήνων,· ή 
τητες. ·ο πρωτος ο όποίος έπέτvχε eνα μερικο δια- όποία έπέτρεπε, χωρίς συνεχfj παρακολούθησι, να 
χωρισμο ιων δραστικων συστατικων τοv όπισθίου έπιτυγχάνωvιαι έvτος μικροv σχετικως χρόνου άρ
λοβοv τfjς ύποφύσεως καl μερικη κάθαρσι αύτών κετές χιλιάδες διαδοχικών έκχυλίσεων (transfers). 
ήταν ό Kamm (7) καί ot σvvεργάτες του είς τα έρ- Δια μέν την oxγtocin, ώς διαλυτικο σύσιημα έ
γασιήρια τfjς Parke Davis Co. Οί έρευνηταί αύ- χρησιμοποιήθη το σύστημα δευτεροιαyοvς:- βουτv
τοί δι' έκχvλίσεως τοv όπισθίοv λοβοv μέ άραιό λικfjς άλκοόλης-0,05 ° / 0 ύδατικοv όξικοv όξέος. ·ως 
όξικο όξύ, άκολουθουμένης δια κατακρημνίσεως μέ τελικό προϊόν, αύrοv τοv είδους τοv καθαρισμοv, 
(NH.)2SO. καl έν συνεχείι;χ έπαναδιαλύσεως τοv έλήφθη ούσία ή όποία ήλεκτροφορητικως, ύπερφυ
ληφθέντος ίζήματος είς όξικο όξv (glacial) καί κλα- yοκεντρικως καί χρωματοyραφικως έπi χάρτου καί 
σματικfjς καταβυθίσεως μέ άκετόνη καi αίθέρα, έπέ- έπί στηλων σvμπεριεφέρετο~ώς τελείως καθαρά. •Η 
τvχον να λάβουν δύο παρασκευάσματα, eνα μέ !- είδικfι δραστικότης τfjς ούσίας 'αύrfjς, ποv χωρ\ς 
σχυραν ώκυτόκιον δρaσιν καi άσθενfj άyyειοτόνοv άμφιβολία εΙvαι άπολύτως καθαρα oxγtocin (8), 
καi ΤΟ &λλο μέ ίσχvραν άyyειοιόνον δρΟ:σιν καi ά- ήταν 450 περίπου ώκυτόκιες μονάδες κατα mg . Ό 
σθενfj ώκυτόκιον. Αύτος ό μερικος διαχωρισμος τών βιολοyικος 1Ξλεγχος προς προσδιορισμον τfjς δρα
βιολοyικων ιδιοτήτων τοv όπισθίου λοβοv ήταν στικότητος είς ώκvτόκιες μονάδες, έyένετο in v itro 
καi ή πρώτη eνδειξις περί ύπάρξεωs δύο τουλάχι- δια μετρήσεως των συστολών λωρίδων μήτρας 
σιον όρμονων είς αύτόv, μιΟ:ς μέ ώκvτοκίους ίδιό- ποντικων (9). 
τητες καί έτέρας μέ άyγειοτόνους. Το παρασκεύα- Δια τi)ν vasopressin τα πράyμαια ήσαν όλί
σμα τοv Kamm μέ τfιν Ισχυραν ώκυτόκιον δρΟ:σιν yον πιο _δύσκολα έξ αίτίας TOV Ισχυρως βασικοv χα
φέpεται ύπο το όνομα pitocin καί ή είς αvτο έvv- pακτfjpος της. Καi είς αvττ')ν τi)ν περίπιωσι ό καθα-
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ρισμός κατa ΚaΠΊΠΊ ήκολοvθήΘn άπό Countercur
rent Distribιιtion. χρησιμοποιοϋντες διάφορα συ
στήματα διαλvτικών, ή δποία όμως δέν eδωσε κα
θαρον προϊόν. ·ως έκ τούτοv έφηρμόσθη έν συνεχείςχ 
ήλεκτροφόρησις έπi μάζης άμύλου, συμφώνως προς 
την μέθοδον των Tiselius καi Kunkel (10). Δι' αύ
τοϋ τοϋ τρόπου έλήφθη προϊόν το όποϊον χρωμα
τοyραφικως και ήλεκτροφορητικως συμπεριεφέρετο 
ώς καθαρά ούσία και άναμφιβόλως ήταν τελείως 
καθαρά vasopressin (11). Ή ειδικf~ δραστικότης 
της, ήταν 450 περίπου άyγειοτόνοι μονάδες κατα mg-. 
Ό βιολογικος eλεγχος τfiς άyyειοτόνου δραστικό
τητος τfiς vasopressin έyένετο ίη vivo, δια με
τρήσεως της αίιξήσεως τfiς πιέσεως τοϋ αίματος 
ποντικών (12). ""Αν χρησιμοποιηθ-ίJ ώς πρώτη ύλη, 
δια τήν άπομόνωσι των δρμονων, δ όπίσθιος λο
βος χοίρων τότε ή μέν oxytocin εtναι ή αύτή μe 
τήν oxytocin της άγελάδος, ή δe vasopressin δια
φέρει άπό τήν της άγελάδος εις δραστικότητα. Ή 
vasopressin άπό uποφύσεις χοίρων eχει ειδική 
δραστικότητα περίποv 300 μονάδες (άyγειοτόνους) 
κατα mg. Τήν διαφοραν συντάξεως των δvο αύτών 
vasopressins eα είδωμεν κατωτέρω. Εις τον πίνακα 
1 άναyράφονται οι βιολογικές ιδιότητες τfiς καθα
ρδ:ς oxytocin καi vasopressin ( άyελάδος) καθώς 
καί οι ειδικές δραστικότητες δι' έκάστην των ιδιο
τήτων αύτών: 

ΠΙΝΑΞ 1. Δραστικότητες καθαράς Oxytocin καί Vaso
pressin συγκρινόμενες μέ το U.S.P. Standard. 
'Όλοι οί 6.ρι{)-μοί είνσ.ι U.S.P. units per mg. 
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Oxytocin 450 450 450 7 3 

V asopressin 30 85 100 450 450 

* 'Αναφέρεται τδ εlδος τοV ζώου έπί τοϋ όποίον έyένετο 
ό βιολογικός lλεyχος. 

Το πρώτο βfiμα δια τf~ν εύρεσι της συντάξεως 
των δvο αύτων δρμονων ήταν ό προσδιορισμος 
των περιεχομένων άμινοξέων. Τοϋτο έγένετο δι' u
δρολvσεως των ούσιων καi άκολούθως χρωματο
γραφικfiς άναλύσεως έπi στηλων άμύλου, κατα τf)ν 
μέθοδο των Moore καi Stein (13). Εuρέθη ότι εiς 
~κάστην των δρμονων ήσαν παρόντα 8 διάφορα 
L-άμινοξέα καi μάλιστα εις άναλογίαν 1 : 1 καi ότι 
έπιπροσθέτως εις κάθε 8 άμινοξέα 3 μόρια άμμωνίσς 
ήσαν παρόντα. Έπειδf) δe το μοριακόν βάρος δι' 
έκάστην των δρμονων, προσδιορισθέν δια της θερ
μο-ηλεκτρο-ωσμωτικfiς μεθόδου, εuρέθη νa εtναι πε
ρίπου 1000, ήταν φανερον ότι το μόριον έκάστης 

των δρμονων περιείχε 8 άμινοξέα. Εις τον πίνακα 11 
άναγράφονται τa άποτελέσματα της χρωματοyρα
φικf)ς άναλύσεως : 

ΠΙΝΑΞ 11. Προσδιορισμος περιεχομένων 6.μινοξέων 
(μοριακές 6.ναλΩγίες) 

Oxytocin 

Λεuκίνη 1 
Ίσολευκίνη 1 
Τυροσίνη 1 
Προλίνη 1 
Γλοuταμιν. οξύ 1 
Άσπαραγιν.οξύ 1 
Γλuκίνη 1 
Κιrστίνη 1 
Άμμων ία 3 

V asopi·essin 
( aγελάδος) 

Φαινuλαλανίνη 1 
Τυροσίνη 1 
Προλίνη 1 
Γλοuταμιν. οξύ 1 
Άσπαραγιν.οξύ 1 
Γλuκίνη 1 
Άργινίνη 1 
Κυστίνη 1 
Άμμων ία 3 

V asopressin 
(χοίρου) 

Φαινuλαλανίνη 1 
Τυροσίνη 1 
Προλίνη 1 
Γλοuταμιν. οξύ 1 
Άσπαραγιν. οξύ 1 
Γλuκίνη 1 
Λυσίνη 1 
Κυστίνη 1 

' Αμμωνία 3 

'Εκ τοϋ πίνακος ΙΙ εtναι φανερον ότι ή oxytocin 
και ή vasopressin eχουν όμοια τα 6 άμινοξέα καi 
διαφέρουν μόνον κατa τά άλλα δύο : λεvκίνη καi 
iσολεvκlνη εΙναι εiς τf~ν oxytocin, φαινvλαλαvίνη 
καi άρyινίνη (ή λυσίνη) εtναι είς την vasopressin. 
Ή vasopressin της άyελάδος διαφέρει άπο τήν va
sopressin τοϋ χοίρου εiς το ότι ή μeν πρώτη πε
ριέχει άρyινίνη έv<;:> ή δευτέρα περιέχει λvσίνη. Ί,Uς 
έκ τούτου ή vasopressin τf)s άyε'λάδος όνομάζεται 
arginine-vasopressin έν<;:> ή τοϋ χοίpοv lysine-va
sopressin. 

Καi τώρα άς eλθωμεν εiς τό πρόβλημα εuρέσεως 
τf)ς συντάξεως της oxytocin. 

'Ελέχθη προηγουμένως ότι ή oxytocin περιέχεt 
κυστίνη (-S-S-) ώς το θειοϋχον άμινοξύ. ·ως πρώτη 
προσέγγισις προς έπίλvσιν τf)ς συντάξεως ήταν vά 
εuρεθ-ίJ άν, όξείδωσις τf)ς όρμόνης μe eνα όξειδωτικο 
π.χ. uπερμυρμηκικον όξύ, θa eδιδε eνα η δύο προϊ
όντα. Δι' αίιτης της όξειδώσεως δ δεσμός τοϋ δι
σουλφιδίου της κυστίνης θα ίιφίστατο όξειδωτικήν 
σχάσιν δια να δώσ1J δύο σουλφονικές όμάδες καi 
ούτω ή κυστίνη θα μετετρέπετο εις δύο μόρια κv
στεϊvικοϋ όξέος. Τώρα άν τό μόριο τf)ς oxytoci 
ήταν μ{α εύθεϊα πεπτιδικη άλυσος, eα eπρεπε ή διά 
uπερμυρμηκικοϋ όξέος όξείδωσις να δώ01J δύο μι
κρότερα πεπτίδια πού το καθένα έκτος των άλλω 
άμινοξέων θα περιείχε άνά Εν μόριον κvστεϊνικοϋ Cr 
ξέος. 'Αντιθέτως άν το μόριο της oxytocin ήταν κά
ποιας κυκλικης συντάξεως, τότε όξείδωσις μe Uπeρ
μυρμηκικο δξu θα εΤχε ώς συνέπεια να ληφθ-ίJ eva 
μόνον πεπτίδιον το όποϊον θa περιείχε έκτος τω 
άλλων άμινοξέων καi δύο μόρια κvστεϊνικοϋ όξέος. 
Πράγματι δι' όξειδώσεως τf)ς oxytocin μέ ίιπερμυρ
μηκικον όξύ έλήφθη eνα μόνο πεπτίδιον, τό όποί 
μe χρωματογραφικήν άνάλυσιν eδειξεν ότι περιέχει 
τα 7 άμινοξέα της oxytocin καi έπi πλέον άντi κv
στίνης περιέχει 2 μόρια κυστεϊνικοϋ όξέος. ·ως Βιt 
τούτου έξήχθη το συμπέρασμα ότι ή όρμόνη εt 
eνα κυκλικο πεπτίδιο. 
Ή ήλεκτροφορητική συμπεριφορα τf)ς oxytoc · 

eδειχνε τήν ϋπαρξιν μιδ:ς τούλάχιστον έλευθέρας ά
μινομάδος. Προς προσδιορισμον τοϋ άμινοξέος '1' 
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φέροντος την έλευθέραν άμινομάδα, τοϋ N-terminal, 
ώς λέγεται, έφηρμόσθη ή τεχνικη τοv Sanger (14), 
δηλαδη ή χρησιμοποίησις τοv δινιτροφθοροβενζο
λίου (DNFB). Τό άντιδραστήριον αύτό , ώς γνω
στόν, άντιδρ~ μέ την έλευθέραν μόνον άμινομάδα έ
νός πεπτιδίου καi δίδει eνα δινιτροφαινυλο-παρά
γωγο τοv πεπηδίου (DΝΡ-παράγωγο) τό όποίον 
έν συνεχείς~: δι' ύδρολύσεως μέ όξύ δίδει ολα τά πε
ριεχόμενα είς τό πεπτίδιο άμινοξέα έλεύθερα, έκτός 
τοϋ eχοντος την έλευθέραν άμινομάδα, τοσ εύρισκο
μένου δηλ. είς την άρχην της πεπτιδικης άλύσου, 
τό όποίοv λαμβάνεται ώς DΝΡ-άμινοξύ καi ούτω 
άνιχνεύεται. Μέ την μέθοδον τοv Saηg·er λοιπόν εv
ρέθη δτι ή κυστίνη εΤναι τό μόνο άμινοξύ είς τό μό
ριον της oxytocin πού eχει έλευθέρα άμινομάδα καi 
μάλιστα μόνον την μίαν άμινομάδα έκ των δύο πού 
περιέχει. 

Πρός προσδιορισμον τοv άμινοξέος τοv φέροντος 
έλεvθέρα καρβοξvλομάδα, τοϋ C-tenηinal ώς λέγε
ται, έφηρμόσθη ή τεχνικη τών Sch] ack καi Kumpf 
(15), συμφώνως πρός την όποίαν δι' έπιδράσεως 
θειοκvανιούχοv άμμωνίοv έπί τινος πεπτιδίου, το 
άμινοξύ πού φέρει καρβοξύλιο έλεύθερο καί πού Ε
πομένως εύρίσκεται εlς ·τό τέλος της πεπτιδικης ά
λύσου, σχηματίζει μιά · θειοϋδαντο1νη ή όποία μέ 
Ba( Ο Η )2 άποκόπτεται της πεπτιδικης άλύσου καί 
άνιχνεύεται . Δι' αύτης τf\ς μεθόδου εύρέθη οτι ή 
oxytocin δέν eχει έλεύθερο καρβοξύλιο (16) . "Οταν 
ομως ή όρμόνη θερμανθ'Q μέ Ο, 1 Ν ύδροχλωρικόν 
όξύ είς τούς 90° έπί 1 ώραν, χάνει eνα μόριον άμ
μωνίας καl καθίσταται βιολογικώς άδρανής. ~Αν έπ' 
αύτοv τοv προϊόντος έφαρμοσθ'Q ή μέθοδος τοϋ 
Schlack καi Kun1pf λαμβάνεται τελικώς ή θειοϋ
δαντο1νη της γλvκίνης. ΕΤναι έπομένως φανερόν οτι 
η yλυκίνη εΤναι τό C-terminal άμινοξύ της oxytociη, 
τf\ς όποίας ομως τό καρβοξύλιο δέν εΤναι έλεύθερο 
άλλα εΤναι ύπό μορφην άμιδίου. 

Κατεργασία της όρμόνης μέ βρωμιοϋχcν ύδωρ 
εΤχεν ώς συνέπειαν όχι μόνον την όξείδωσι της κυ
στίνης καi βρωμίωσιν της περιεχομένης τvροσίνης 
άλλα καi σχάσιν τοv μορίου της όρμόνης είς δύο 
μικρότερα πεπτίδια, eνα διπεπτίδιο καi eνα έπτα
πεπτίδιο. Τό διπεπτίδιον εύρέθη οτι άποτελείται 
άπο 1 μόριο κvστεϊνικοv όξέος και 1 διβρωμοτvρο
σίνης καί μάλιστα κατά τήν σειράν : κυστεϊνικο όξύ
διβρωμοτvροσίνη. Το έπταπεπτίδιο, πού μέ τήν μέ
θοδο τοϋ Sanger εύρέθη να ΕΧ'ΙJ ώς N-terminal ά
μινοξύ τήν Ισολεvκίνην, περιείχε τα ύπόλοιπα άμι
νοξέα της oxytociη. Ή άντίδρασις αύτή μέ βρω
μιοvχον ύδωρ ώδήγησεν είς τό συμπέρασμα οτι εlς 
τήν oxytocin vπάρχει ή σειρά: κvστε1νης-τυροσί
νης-iσολεvκίνης (16) (. Cys-Tyr-Ileu). 

'Εκλεκτική ύδρόλυσις της όρμόνης μέ όξύ, εΤχεν 
ώς άποτέλεσμα τήν ληψιν διαφόρων διπεπτιδίων 
καί τριπεπτιδίων. Δι' έφαρμογης τώv διαφόρων v
παρχουσών μεθόδων εύρέσεως της σειρΟ:ς τών άμι
νοξέων είς πεπτιδικην &λvσον, π. χ. άποικοδόμησις 
κατα Edman (17), μέθοδος Sanger (14) κ.τ.λ., εv
ρέθη τελικώς δτι είς το μόριον της oxytocin ύπάρ
χει ή άκόλοvθος σειρα άμινοξέων (17α): 

Cys-Tyr-Ileu-Glu- Asp-Cys-Pro-Leu-Gly 

Και έπειδή, ώς έλέχθη προηγουμένως, το μόριο 
της όρμόνης eχει κvκλικήν σύνταξιν καί 1 μόριον κυ
στίνης εΤναι ΤΟ S- περιέχον άμινοξύ καί οχι 2 μόρια 
κvστε1νης, σvνάyεται δη ή άκριβής σειρα τών άμι
νοξέων εΤναι ή άκόλουθος : 

s s 
1 1 

Cy-Tyr-lleu-Glu-Asp-Cy-Pro-Leu-Gly 

'Ελέχθη έπίσης άνωτέρω οτι άπο τήν ύδρόλυσι 
της oxytocin λαμβάνονται, έκτός των 8 μορίων ά
μινοξέων καi 3 μόρια άμμωνίας. Το eνα μόριο άμ
μωνίας προέρχεται, ώς ίδωμεν, άπό τό C-terminal 
άμιvοξύ τήν γλυκίνη, της όποίας το καρβοξύλιο εv
ρίσκεται ε!ς τό μόριον της όρμόνης, ώς άμίδιον. Ή 
προέλευσις τών δύο aλλων μορίων άμμωνίας έξη
γείται μέ τήν παραδοχήν ΟΤΙ το γλουταμινικόν και 
άσπαραyινικόν όξύ εύρίσκονται είς το μόριον της 
όρμόνης ώς τα άντίστοιχα άμίδιά των, δηλα
δή ώς γλουταμίνη [ Glι;(NH2)] καi άσπαραyίνη 
[Asp(NH2 )] . Βάσει λοιπόν των άνωτέρω δεδομέ
νων, έπροτάθη ό άκόλουθος συντακτικος τύπος διά 
τήν oxytocin (16 , 18). 

C0 H 40H C2H 5 

1 1 
ΝΗ 2 Ο CH2 Ο CH- CH 8 

1 11 1 11 1 
CH 2-CH-C- NH-CH-C- N H-CH 
1 1 
S C= O 
1 1 
S Ο Ο ΝΗ 
1 11 11 1 

CH 2-CH- NH-C-CH-~H-C-CH -(CH 2) 2-CONH 2 

1 1 
C= O CH 2- CONH 2 

1 

CI Η2-Ν ""' ~ ~ 
)CH-C-NfI-τH-C-NH-CH2-CONH2 

CH 2- CH 2 CH , 

1 

CH(CHs)2 

Oxytocin 

ΕΤναι δηλαδή ή oxytocin eνα κυκλικό όκταπεπτί
διο-άμίδιο πού άποτελΈϊται &πό eνα κυκλικό πεντα
πεπτίδιο πού φέρει ώς πλευρικήν &λυσον eνα τρι
πεπτίδιο-άμίδιο. 

Πορεία έρyασίας άνάλοyος πρός την άκολοvθη
θείσαν είς τήν περίπτωσιν της oxytocin, ώδήγησεν 
είς τήν εύρεσιν της σvvτάξεως καί της vasopressίn 
(19), δια τήν όποίαν έπροτάθη ό έν συνεχείς~: άνα
γραφόμενος τύπος. 

ΕΤναι έπομένως καί ή vasopι-essin evα κvκλικόν 
όκταπεπτίδιο-άμίδιο πού άποτελείται άπό evα κυ
κλικό πενταπεπτίδιο πού φέρει έπίσης ώς πλευρι
κήν &λυσον eνα τριπεπτίδιο-άμίδιο. 

"Οπως φαίνεται άπό σύyκρισι τώv δύο συντα
κτικών τύπων, ή oxytocin διαφέρει άπό την νu-
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C6H 40H C.H5 

1 1 
ΝΗ2 Ο CH2 Ο LΉ2 
1 11 1 11 1 

CH2-CH- C-NH-CH-C-NH-CH 
1 1 
S C= O 
1 1 
S Ο Ο ΝΗ 

1 11 11 1 
CH 2-CH-NH-C-CH-NH-C-CH-(CH 2),CONH, 

1 1 
C= O CH 2- CONH, 

1 

CH,-N Ο Ο 

1 

~CH-~-NH-CH-~~NH-Cl-1 2- CONH2 

/ 1 CH.-CH, CH
2 

ΝΗ 

1 11 
CH 2--CH2-NH-C- NH2 

Arginine - Vasopressin 

pressin εiς την iδίαν θέσιν eχει άρyινίνη. Ή lysine
vasopressin διαφέρει άπό την aι-g·inine-va.sopι-essi 
εiς τό οτι άντί άρyινίνης είς την πλεvρικήν &.λυσο 
eχει εiς τήν iδίαν άκριβως θέσιν λυσίνην . 

Καi τώρα έρχόμεθα είς τό πρόβλημα τf\ς συv
θέσεως των όρμονων αVτων. 

ΕΙχεν παρατηρηθf\ είς τό αvτό έρyαστήριο τοϋ 
Πανεπιστημίου Coι·nell οτι δι' άναyωyf\ς μέ Ka 
είς ύyράν άμμωνίαν ή oxytocin ( Ι) ύφίσταται σχά
σιν τοv δισοvλφιδίου τf\ς περιεχομένης κvστίνης , με 
άποτέλεσμα τόν σχηματισμόν δύο vδροσουλφομά
δων (ΙΙ) καί 8τι f)πία οξείδωσις τοv ληφθέντος 
προϊόντος άναyωyf\ς εΙχε ώς σvνέπεια τόν έπανα
σχηματισμό τf\ς όρμόνης χωρίς άπώλειαν εiς τη 
δραστικότητα (18, 20). ~Αν τώρα έπί τοv προϊόν
τος άναyωyf\s (ΙΙ), είς διάλυμα είs ύyράν άμμω
νίαν, έπιδράστ:~ βενζvλοχλωρίδιο, σχηματίζεται τό 
διβένζvλο-παράyωyο τf\s oxytocin, ή S,S-διβέv
ζvλo-oxytocin (ΙΙ Τ ), τf\s όποίας οί βενζvλομάδες 
άπομακρύνονται δι' άvαyωyf\ς μέ Na είς ύyράv 

sopι-essin εis τό οτι ή μeν πρώτη eχει είς τόv δα- άμμωνίαv μe άποτέλεσμα νά σχηματισθiJ τό προϊόν 
κτύλιοv ίσολεvκίvη έvc.;-, ή δευτέρα είς τήν ίδίαν ά- άναyωyf\ς ( 1 Ι), τό όποίοv έv σvνεχείq: δι' f)πίο:ς 6-
κριβως θέσιν eχει φαινυλαλανίνη καί είς την πλευρι- ξειδώσεως (δι' άτμοσφαιρικοσ άέρος) μετατρέπεται 
κf}ν άλυσον, ή oxytocin eχει λεvκίνη ένc.;-, ή vaso- είς oxytociu (Ι) 

s s 
1 1 

NH 2 - Cy-Tyr- Ileu-Glu(N H 2 )-Asp(NH2)-Cy- Pro- Leu- Gl_y-(N Η2) 

Να 1 r 
ε!ς όyράv 1 0 2 

SH άμμωvlαv J SH 
1 1 

NH2-Cy-Tyr-Ileu-Glu(NH2)-Asp(NH 2)-Cy-Pro-Leu-Gly(NH2 ) 

Βενζuλοχλωρlδιοv 1 r Να 

1 

εlς όyράv 
~CH2C6H5 j άμμωvlαv ~CH2C6H 6 

11 

NH2Cy-Tyr-Ileu-Glu(NH.)-Asp(NH2)-Cγ-Pro-Leu-Gly(NH2) ΙΙΙ 

(S ,S' - Διβέvζυλο - Oxytocin) 

ΑVτές '1jσαν οί βασικeς άντιδράσεις ποv μaς ώδή- διβένζυλο-οχytοcίη (ΙΙΙ) τf\ς όποίας η έλεvθέρα 
yησαν εί5 την σύνθεσι τf\ς oxytocin (18, 21). Διότι άμινομάς εΙναι προστατευμένη μέ καρβοβεvζόξυ ό
aν παρασκευάσωμε τό έννεαπεπτίδιο Ν-καρβοβεv- μάδα, τότε δι' άvαyωyfjs μe Na είς ύyρΟ:v άμμω
ζόξv-S-βένζvλο-L-κvστεϊνο-L-τvροσίνο-L- ίσολευκί- νίαν ο! προστατευτικές όμάδες, καρβοβενζόξv- καί βεv 
νο-L-yλοvταμινύλο-L-άσπαραyινύλο-S-βένζυλο-L - ζvλο-, θΟ: άποκοποvν καi θΟ: ληφθiJ οvτω τό προ
κvστεϊνο-L-προλ!νο-L-λευκίνο-yλυκίνο άμίδιο[Ν-Cbz ϊόν άναyωyfjς (ΙΙ) τf\s oxytocin τό όποίον έv σuvε· 
-S-βένζυλo-Cys-Tyr-Ileιι-Glu (NH2)-Asp (ΝΗ2) -S- χείq:, ώς έλέχθη άνωτέρω, μετατρέπεται είς oxytocin 
βένζvλo-Cys-Pro-Leιι-Gly(NH2)] (IV), δηλαδή τήv δι' f)πίας οξειδώσεως 

S-Bz S-Bz 
1 1 

CBz-NH2- Cy-Tyr-Ileu-Glu(NH2 )-Asp(NH2)-Cy-Pro-Leu- Gly(NH 2 ) 

CΒz=καρβοβενζόξυ
Βz=βένζυλο-

/ Να εlς όyράv άμμωvlαv 

l 
SH 

1 1 
NH2-Cy-Tyr-Ileu-Glu(NH2) -Asp(NH2)-Cy-Pro-Leu~Gly(NH2) 

1 

SH 

pH 6-5 ! 02 

s s 
1 1 

NH2-Cy-Tyr-Ileu-Glu(NH2)-Asp(NH)2-Cy-Pro-Leu-Gly(NH,) 

Oxytocin 
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Ή σύνθεσις έπομένως τf\ς oxytocin άνάyεται ε{ς 
τfιν σύνθεσιν ένός έννεαπεπτιδίοv {IV}, μe εvθείαν 
άλvσον. Κατa τi)ν διάρκειαν τών σvvθέσεων έχρησι
μοποιήθησαν ώς προστατεvτικes όμάδες διa μέν 
την άμινομάδα, ή καρβοβενζόξv- καl ή π-τολοvολο
σοvλφονύλο- διa δέ ( 'l'os ), την ύδροσοvλφομάδα 
( -SH ), ή βενζvλο- όμάς. Καi οί τρείς αvτές όμάδες 
άπομακρύνονται άπό τό μόριο μέ άναyωyη μέ Ν a 
ε\ς ύyρaν άμμωνία, {διαιτέρως δέ ή καρβοβενζόξv 
όμaς άπομακρύνεται καi μέ ύδροyόνωσι παροvσίq; 
καταλύτοv (22). Οί καρβοβενζοξvλιώσεις τών χρη
σιμοποιηθέντων άμινοξέων καi ένδιαμέσων πεπτι
δίων έyένοvτο συμφώνως προς την κλασικη μέθοδο 
των Heι-gmann-Zervas, όπως περιγράφεται ε\ς την 
άρχικήν των δημοσίεvσι (22) κα\ ε\ς σωρείαν άλλων 
μεταγενεστέρων δημοσιεύσεών των. Δια τi)ν σίιν
θεσι τώv ένδιαμέσων πεπτιδίων ήκολοvθήθη τόσον 

ή κλασικη μέθοδος τών Beι·gmann-Zeι-vas (22) 
όσον καi άλλες μεταyενέστεραι μέθοδοι. Δια τηv 
σίινθεσι τοv έννεαπεπτιδίοv IV, τό τετραπεπτίδιο 
άμίδιο S-βενζύλο-L-κvστεϊνο-L-προλίνο- Ι~·λεvκίνο
yλvκίvο άμίδιο σvνεζεύχθη μέ τό τριπεπτίδιο L-\σο
λεvκίνο-L-yλοvταμινvλο-L-άσπαραyίνη διa νeχ δώσ1J 
τό έπταπεπτίδιο άμίδιο, L-lσολεvκίνο-L-yλοvταμι
vvλο-L-άσπαραyι νvλο-S-βενζvλο- L-κvστεϊνο-L-προ
λίνο-L-λεvκίνο-yλvκίνο άμίδιο τό όποίον έν σvνεχείq; 
σvνεζεvχθη μέ το διπεπτίδιο, Ν-καρβοβενζόξv-S
βένζvλο-L-κvστεϊνο-L-τvροσίνη διa νeχ δώ:r1J τό 
ποθούμενον έvνεαπεπτίδιο Ι V. 

Eis τό κατωτέρω σχf\μα άναyράφοvτqι λεπτο
μερώς τα διάφορα σvvθετικeχ στάδια πού ώΌήyησαv 
ε\ς τi)ν σύνθεσι τοv έννεαπεπτιδίοv ΙV _καί τελικώς 
ε{ς την σίινθεσι τf\s oxytocin (18, 21, 23). 

, + Μ.Α. ' Η2 
CBz-Leu Gly.OEt ~ CBz-Leu-Gly.OEt ~ Leu-Gly·OEt 

Pd 

CBz-Pι-o + Leu-Gly.OEt 
Μ.Α. Η2 
~ CBz-Pro-Leu-Gly.OEt ~ Pro-Leu-Gly.OEt 

Pd 

NHCBz 
1 

SCH .. CHCOCI 

NHCBz 
1 

SCH2CHCO-Pro- Leu-Gly·OEt 
1 - + 2 Pro-Leu-Gly·OEt ~ 1 

SCH2CHCO-Pro-Leu-Gly·OEt 
NaOH 
-~ 

SCH2 CHCOCI 
1 

NHCBz 

Δι · CBz · κυστινο - διχλωρίδιον 

NHCBz 
1 

SCH2CHCO-Pro-Leu-Gly 
1 

SCH2CHCO- Pro-Leu-Gly 
1 

NHCBz 

1 

NHCBz 

1. Na/NHs 
----~ S-Bz-Cys-Pro-Leu-Cly 

2. BzCI 

BzOH NHs 
----;c;-7 S-Bz-Cys- Pro-Leu- Gly·OBz ~ S-Bz-Cys-Pro-Leu - Gly(NH2) (V) 

cH.cH.COOH 
1 

Tos-~HCH-COOH 

Tos · γλουταμινικό όξύ 

CH2 

/ "'-
O=C CH2 CH 2CONH2 

1 1 1 
Tos-N-CH-CO-NHCHCOOH 

Tos - πυρογλοuτψίλο - άσπαραγίνη 
Glu(NH2)-Asp(NH2 ) 

(γλουταμινύλο - άσπαρσ.γίνη) 

PC\5 
Tos-Ileιι ~ Tos-Ileu-OCI 

CH, NH2- CH-COOH 

/"'- 1 

O= C CH2 
CH2CONH2 

------~ 
1 1 

Tos-N-CH-CO·Cl 
MgO, Η2Ο 

Tos - πυρογλουταμίλοχλωρίδιο 

CH2CH2CONH2 
1 Na/NHs 

Tos-NHCHCO - NHCHCOOH 

Glu(NH2)-Asp(NH2) 
------~ 

MgO, Η2Ο 

1 

CH2CONH, 
Tos - γλουταμινύλο - άσπαραγίνη 

Tos-Ileu-Glu(NH2)-Asp(NH2) 

VI 

S-Bz 
Α~. 1 

VI + V ~ To3-Ileιι-Gln(NH 2)-Asp(NH2)-Cy-Pro-Leιι-Gly(NH2 ) 
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S-Bz 

). Na/NHs 
_· -------+ 

1 

Ileu-Glu(NH.)-Asp-Cy-Pro-Leu-Gly(NH2) 
2. Bz-Cl 

S-Bz 
1 

Ν -CBz-Cy + Tyr • OEt 

VII 
S-Bz 

Α.Φ. 1 
-----+ N-CBz-Cy-Tyr • OEt 

NaOH 
- -----+ 

Λilγοvστος-2επτέμβριος 1 

S-Bz 
1 

N-CBz-Cy-Tyr 

VIII 

VΠΙ + VII --7 IV 
Α.Φ. Ι. Na/NHs 

OXYTOCIN 

Μ.Α.=μέ~οδος μικτών &.νuδριt&ν, Α.Φ.=μέ~οδος &.νuδριtών φωσφόρου, CBz =καρ~οβεν
ζόξu, Βz=βένζυλο, Τοs=π-τολοuόλοσουλφονύλο, Νa/ΝΗ8=ιiναγωγή μέ Na ε ίς ί1γρrtν U.μ

μωνίαν, OEt =αί~υλεστήρ 

8Η οvτω ληφθείσα σvvθετικη oxytocin εύpέθη VCx 
ΕΧ'ΙJ τίς ίδιες άκριβως φυσικές, χημικeς κα\ βιολοyι
κeς ίδιότητες ποιοτικως καί ποσοτικως, μe τήv φυσι
κηv oxytocin. 'Η σύvθεσις αv-rη άποτελεί τήv πρώ
τηv έρyαστηριακηv σύvθεσιν μιδ:ς πρωτεϊνορμόνης. 

ΜετΟ: την έπιτυχf\ σύvθεσι της oxy_tocin άvε
λάβομεv την σύνθεσι της arginine-vasopressin 
(24, 25, 26). Είς την περίπτωσι αvτή, άνελήφθη 
η σύvθεσις τοv έννεαπεπτιδίου τοv άvτιστοιχοvv
τος είς τήν vasopressin, το όποϊον δμως eφερε ώς 
προστατευτικην όμάδα της άμιvομάδος όχι τήv 
καρβοβενζόξυ- άλλeχ τήν π-τολουολοσουλφοvυλο-

ομάδα. ΔιΟ: τήν σύνθεσι τοv ένιιεαπεπτιδίου αύτο -
δηλαδή τοv Ν-π-τολουόλοσουλφονύλο-S-βε11ζύλο
L-κυστε·i110-L-τvροσί110 - L - φαινvλαλανύλο-L-yλο 
ταμινύλο-L-άσπαραyι νύλο-S- βενζύλο-L-κυστεtνο- L 
-προλίνο-L-άρyινίνο-yλυκίιιο άμίδιο [ Ν-Τοs-S-βέv
ζυλο - Cys-Tyr-Phe-(:;.Jιι(NH2)-Asp(NH2)-S - βενζύ
λo-Cys-Pro-Arg-Gly (NH2 )] (ΙΧ) δeιι ήκολουθή 
η μέθοδος ή χρησιμοποιηθείσα διeχ τή σύιιθεσι το
ένιιεαπεπτιδίου τοv ά11τιστοιχοv11τος είς τήv oxyto
cin, διeχ λόγους ΠΟV έκφεύyουΙΙ τοv σΚΟΠΟV Τ -

παρόντο:, άρθρου (27, 28). Είς yενικeς yραμμeς 
σύνθεσις έyένετο ώς άκολούθως (28, 29): 

S·Bz 
1 

CBz-Glu(NH2)-Asp(NH 2)-Cy0 &.ζίδιo + Pro-Arg-Gly(NH 2) -----+ 

S•Bz 
1 ΗΒr/όξικό όξύ 

CBz-Glu(NH
2
)-Asp(NH2)-Cy-Pro-Arg-Gly(NH2) -----+ 

S•BZ 
1 

Glu(NH
2
)-Asp(NH2)-Cy-Pro-Arg- Gly(NH2) 

χ 

S•Bz 
1 N-Tos-Cy-Tyr-Phe-άζίδιo + Χ --7 ΙΧ 

SH SH 

Na/NHs 

1 1 
NH

2
-Cy-Tyr-Phe-Glu(NH2)-Asp(NH2)- Cy-Pro-Arg-Gly(NH2) 

pH. 6,5 l 02 

s s 
1 1 

NH
2
-Cy-Tyr-Phe-Glu(NH,)-Asp(NH,)-Cy-Pro-Arg-Gly(NH2) 

(Arginine - Vasopressin) 

'Η οVτω ληφθείσα σvνθετικη vasopressin εύρέθη 
έπίσης va eχ1J τίς ίδιες φυσικές, χημικeς καί βιολο
yικeς ίδιότητες ποιοτικως καί ποσοτικως, μe την 
φυσικηv όρμόvη (29). 

'Η oxytocin καί ή vasopressin ετvαι δύο έιιώ-
σεις παραπλησίου χημικης σvvτάξεως ποv διαφέ
ρουν δμως σημαvτικως είς τΟ:ς βιολοyικάς τωv ίδιό-

τητας. 'Εφάνη ώς έκ τούτοv είς ήμaς 
έvδιαφέρον νeχ εvρωμε τ\ς μεταβολeς 1TOV θeχ έπέλ
θουιι είς τίς βιολοyικeς ίδιότητες των έιιώσεων αύ
τωv, 0:11 άλλάξωμε κατά τι τηv σύvταξί τους, 
σκοπο vex προσδιορίσωμε ποία σχέσις ύπάρχει -
ταξu χημικης συντάξεως καί βιολοyικωv ίδιοτήτ 
των ένώσεων αVτων. Προς τήν κατεύθvιισιν α ' 
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η 

έρyαζόμενοι σvνεeέσαμε σεψαv τοιουrων ενωσεωv 
μερικές των όποίων άναyράφονται κατωτέρω. Διά 
τήν σύ1ιθεσι των ένώσεων αύτών, των «analogs » 
οπως λέγονται, ήκολουθήσαμε μεθόδους είτε παρό-
οιες προς τίς χρησιμοποιηθείσες διά την σύνθεσι 

τfίς oxytocin καi vasopressin είτε νέας τοιαύτας. 
Μία τέτοια eνωσις είναι η vφ' ημών όνομασθεί

σα oxyρressin (30) (ΧΙ). Ή eνωσις αvτή, οπως 
καi η όνομασία της δηλοί, είναι κατά το f~μισυ 
oxytocin καi κατa ΤΟ fιμισυ vasoρΓessin. Το δα
κτυλικό της σύστημα (κυκλικο πενταπεπτίδιο) εί
ναι ομοιο μέ ΤΟ της vasopress in, έν(i'> ή πλευρική 
της &λυσος είναι το τριπεπτίδιο πού φέρει, ώς 
πλευρικη &λυσος, ή oxytoci11. Ή oxypΓessin εvρέ
θη νa eχτ:~ iσχυρaν ώκυτόκιον δρδ:σιν (ιδιότης τflς 
oxyt oci1 1) καi ϊχνη μόνο άyyειοτόνου δράσεως (i
διότης τflς vasopΓessin). 

"Αλλη τέτοια eνωσις πού σvνεθέσαμε είναι ή va-

O'C1 ;ι;;ι \~:a:a,r· • 

όνομα δηλοί, ε1ναι κατa ΤΟ fιμισυ vasopΓessin καi 
κατa ΤΟ f~μισυ oxytocin, μέ την διαφορaν ΟΤΙ ε!ς 
αύτη την περίπτωσι , το δακτυλικο σύστημα τflς 
ένώσεως είναι ομοιο μέ ΤΟ τflς oxytocin καi ή πλευ
ρικη &λυσος είναι ή αύτη μέ την της vasoρΓessin. 
'Υπάρχει δηλαδη εls τήν vasotocin άντίστροφος σvν
δυασμος «όρμονικών ήμίσεων» άπο αvτον πού eχει 
ή OX)'pressin. Καi ή vasotocin eχει όρμονικές ίδιότη
τες, χσρακτηριστικώς δέ eντονον άyyειοτόνον δρδ:σιν. 

Μία &λλη τέλος eνωσις, πού παρασκευάσαμε, 
ε1ναι ή histidine-vasopressin (32), (ΧΙΙΙ). Ή eνω
σις αuτη eχει σύνταξιν όμο{α προς την νasopΓessin, 
μέ την διαφορaν δτι ε\ς την πλευρικην &λυσον άντi 
TOV Ισχυρώς βασικοϋ άμινοξέος, άρyινίνη, eχει ΤΟ 
λίαν άσθενώς βασικον άμινοξύ, ίστιδίνη. Ή histi
dine-vasopressin eχει ίχνη μόνον άyyειοτόνου δρά
σεως. 

s s 
1 1 

NH 2 - Cy-Ty r - Ileu- Glu(NH 2)-Asp(NH2 )-Cy-Pro-Leu-Gly(NH,) 

Oxytocin 

s s 
1 1 

NH 2- Cy-Tyr-Phe- Glu(NH 2}--Asp(NH 2)-Cy-Pro-·Arg-Gly(N Η 2) 

Arginine - Vasopressin 

s s 
1 1 

NH2- Cy- Tyr - P be- Glu{NH 2 )-Asp(N H 2)- Cy-Pro - I,eu-Gly(NH 2 ) ΧΙ 

Oxypressin 

s s 
1 1 

NH.-Cy-Tyr-Ileu -Glιι(NH2)-A sp(NH2)-Cy-Pro-Arg-Gly(NH.): ΧΙΙ 

Vasotocin 

s s 
1 1 

NH2 -Cy-Tyr-Phe-Glu(NH2 )-Asp(NH2)-Cy- Pro-His-Gly{N H 2) ΧΙΙΙ 

Histidine - Vasopressin 

Θά ήταν πρόω~ον νά διατvπώσωμε, έπi τοv πα
ρόντος, yενικο κανόνα διέποντα τiς σχέσεις μεταξύ 
χημικflς συντάξεως και βιολογικών iδιοτήτων των 
άνωτέρω ένώσεων. Οvχ Τ)ττον ομως δέν δυνάμεθα 
νΟ: παραβλέψωμε ΤΟ yεyονος οτι άπο τΟ:ς προανα
φερθείσας ένώσειs έκείνες πού eχουν βασικον άμινοξύ 
εiς την πλεvρικην &λυσον eχουν άyyειοτόνους ίδιό
τητες. Οϋτω, ή oxytocin και ή oxypressin, πού 
στεροvνται βασικοv άμινοξέος εlς τf~ν πλευρικη &
λυσο καi ή histidine-vasopressin, πού eχει eνα 
λίαν άσθενές βασικον άμινοξύ εiς την πλευρικην &
λυσον, eχουν ίχνη μόνον άyyειοτόνου δράσεως, έν 
άvτιθέσει προς τήν arg-inine-vasoρressin, lys ine
Yasopressin καi νasotocίn Πού eχουν ίσχυpως βα
σικeχ άμινοξέα είς τήν πλευρικη1; &.λυσο καi eχουν 

έντόνους άyyειοτόνους iδιότητες. 'Επιπροσθέτως, 
η al"ginine-vasopressin, πού eχει ΤΟ πλέον βασι
κον άμινοξύ, την άρyινίνη, εlς την πλευρικην &λυ
σον eχει ίσχυρότερες άyyειοτόνους ίδιότητες άπο 
την l ysiηe-vasopressin, της όποίας το βασικον ά
μινοξύ, ή λυσίνη, ε1vαι όλιyώτερο βασικο τflς άρ
yινίνης. Ή lysine-vasopressin, έν συνεχείq:, eχει ά
σvyκρίτως ίσχυρότερες άyyειοιό11ους ίδιότητες άπο 
την histίdine-vasopressin, της όποίας τό βασικον 
άμινοξύ, ή ίστιδίνη, eχει άσθενέστατον βασικον χα
ρακτflρα. 

Δυνάμεθα έπομένως νΟ: έξαyάyωμε το άσφαλές 
συμπέρασμα οτι ή ϋπαρξις βασικοv άμινοξέος είς 
την πλευρικήν &λυσον των ένώσεων αvτ~ν. είναι 
άπαραίτητοs προvπόθeσιs διά νά EX1J ή eνωσις άy-
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yειοτόvοuς ιδιότητες καί μάλιστα όσον βασικώτe
ροv ε{vαι το άμιvοξύ τf\ς πλεuρικfjς άλύσοu τόσον 
{σχuρότερες ε{vαι οί άyyειοτόvοι Ιδιότητες τfjς έvώ
σεως. 

[Τό άρθρο αVτό as θeωρηθij σάv μία ικδήλωσιs τιμf\s 

και σeβασμοv πρόs τόv καθηγητή κ. Λeωv\δα Ζέρβαv, ίιπό 

τόv δποίοv δ σvyyραφeύs είχε τήv tξαιρετικήv τ\ιχηv vά 

tρyασθij και vά καθοδηyηθij e\ς τόv δρόμοv τf\s χημείας 

τωv πeπτιδ\ωv]. 

SUMMARY 

Hormones of the Posterior Pituitary 

By PANAYOTIS G. KATSOYANNIS 

Α short review of the chemistry and physio
logy of the posterior pituitary hormones ίs pre
sented. The sy.nthesis of some of the «analogs » 
of these hormones ίs included and the probable 
relation between chemical structure and biolo
gίcal properties of these compounds is discussed. 
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Πεπτιδική σύνθεσις 

Ύπό Δ. ΘΕΟΔΩΡΟΠΟΥΛΟΥ 

Εύθvς ώς δ1επ1στώθη δτι ό πεπτιδ1κός δεσμός 
άποτελεί τό θεμελ1ωδες γνώρ1σμα τf\ς άρχιτεκτονι
κf\ς κατασκευf\ς τοu πρωτεϊν1κοu μορίου, ή άνεύρε
σ1ς μεθόδων συνθέσεως πεπτ1δίων κατέστη μία των 
έντονωτέρων έπ1δ1ώξεων των όργανικων χημικων. 

Πλείσται δσαι μέθοδοι έπροτάθησαν μέχρι σή
μερον (1). Άδιαφιλονείκητον έν τούτοις προτερα1ό
τητα κατέχε1 ή καρβοβενζοξυ-μέθοδος των Βeι-g-
111a1111-Ζέρβα (2), ή όποία άπετέλεσε την άπαρ
χην τf\ς ραγδαίας έξελίξεως τf\ς πρωτεϊνικf\ς χη
μείας. 

·ως βασικόν έπιχείρημα κατά τf\ς θεωρίας τοv 
πεπτιδικοu δεσμοu έπεκαλοvντο (3) τό γεγονός, δτι 
τά ιΞνζυμα, τά όποία έπροκάλουν ύδρόλυσιν των 
πρωτεϊνων, δeν f\δύναντο πάντοτε νά ύδρολύσουν 
άπλδ: συνθετικά πεπτίδια είς άμινοξέα . Τό γεγονός 
τοuτο ένίσχυε τήν άποψιν περί τf\ς ύπάρξεως, 
πλήν τοv πεπτιδικοu, καί άλλου άγνώστου είδους 
δεσμοu, συμβάλλοντος έπίσης είς την ό:ρχιτεκτονι
κην κατασκευην τοu πρωτεϊνικοu μορίου. 
Ή δtά τf\ς καρβοβενζοξυ-μεθόδου σύνθεσις δια

φόρων πεπτιδίων-ύποστρωμάτων, άπαρτιζομένων 
έκ πλείστων έν τi) φύσει ό:παντώντων άμινοξέων 
καί ή έπί τούτων σπουβη των πρωτεολυτικων έν
ζύμων, ώδήγησαν είς την ό:ντίληψιν, δτι ή άδρά
νε1α των πρωτεϊνασων , eναντι συνθετικων τινων πε
πτιδίων, ώφείλετο ό:φ' ένός μeν είς την ποιοτικήν 
σύστασιν αύτων, (πεπτίδια περιέχοντα κυρίως γλυ
κίνην καί άλανίνην) καί άφ' έτέρου είς τον eντονον 
πολ1κόν χαρακτf\ρα τοu μορίου των δ1πεπτιδίων. 
Ή ένζυματικη μελέτη, έπίσης, των δ1αφόρων 

πεπτ1δίων-ύποστρωμάτων ώδήγησεν είς την πλή
ρη δ1αλεύκανσ1ν τοu προβλήματος τf\ς έκλεκτικότη
τος των πρωτεολυτικωv ένζύμων ( 4). Ή το1αύτη 
συσσώρευσ1ς γνώσεων άποτελεί σήμερον πολύτι
μον συμβολήν είς τήν σπουδf~ν τf\ς συντάξεως των 
πρωτεϊνων ι δεδομένου 8τ1 τά πρωτεολυτικά eνζυ
μα άποτελοvν, προς τό παρόν, τά μονα81κά άνα
λυτικά άνηδραστήρια δ1ά την έκλεκηκην ό:ποικο
δόμησ1ν πεπτιδικων άλύσεων. 

Πράγματι, κατά την διάρκειαν των τελευταίων 
έτων, πλείστα έρευνητικά κέντρα άσχολοvνται μe 
την μελέτην τf\ς συντάξεως διαφόρων πρωτεϊνων 
καί πολυπεπτιδίων. 

Διa τf\ς έπιπόνου έρεύνης των πρωτεϊνικων χη
μικων, ή σύνταξις των όρμονων ίνσουλίνης (5), 
A.C.T.H. (6) (ό:δρενοκορτικοτροπίνη), τοu άντι
βιοτικοv βασιτρασίνη (7) καί κατa μέγα μέρος τοu 
ένζύμου ριβονουκλεάση (8) εχουν διαλευκανθf\. 
Ή άπομόνωσις των πρωτεϊνων είς καθαράν κα

τάστασιν διά διαφόρων, εί δυνατόν, μεθόδων άπο
δεδειγμένης διαχωριστικf\ς iκανότητος, άποτελεί ά
παραίτητον προΟπόθεσιν προς άποφυγην περιπε-

τειων κατά τήν σπουδήν της συντάξεως των ώς 
άνω μεγαλομοριακων ένώσεων. 

"Οταν πλείσται ένδείξεις συνηγοροuν ύπeρ τf\ς 
όμοιογενείας τf\ς ύπό μελέτην πρωτε'ίνης, η καλλί
τερον δταν διά τf\ς έφαρμογf\ς διαφόρων μεθόδων ι 
δeν διαπιστοuτα1 ή παρουσία ξένων προσμίξεων, 
τότε μόνον συν1στ6:τα1, ώς τό έπόμενον βf\μα, 
προσδ1ορ1σμός τοu μοριακοv βάρους καί ποιοτικός 
καί ποσοτικός προσδ1ορ1σμός των άμ1νοξέων των 
περιεχομένων είς τό πρωτεϊνικόν μόρ1ον. 
Ό ποσοτικός προσδ1ορ1σμός των άμ1νοξέων 

μιδ:ς πρωτε'ίνης άποτελεί θεμελ1ώδους σημασίας 
πρόβλημα δtά την περαιτέρω δ1αλεύκανσ1ν τf\ς 
συντάξεως αύτf\ς και άπαιτεί την έφαρμογήν έξό
χως εύπαθων μεθόδων. Ή ό:ναπτυχθείσα vπό των 
Μοοι·e καί Stein (9) eξοχος μέθοδος, καθ' f}ν χρη
σιμοπο1οvντα1 ίονανταλλακτικαί ρητϊναι, άποτελεί 
την πλέον iκανοπο1ητικήν, μέχρ1 σήμερον, άντιμε
τώπ1σ1ν τοu προβλήματος τούτου. Διa τf\ς χρή
σεως των Ιονανταλλακτικων ρητινων έπετεύχθη έπί 
πλέον άπομόνωσ1ς εlς καθαρaν κατάστασιν δ1αφό
ρων πρωτεϊνων καί πολvπεπτιδίων, ώς διαπ1στοv
τα1 άπό τάς έπί τοu ένζύμοv ρ1βονοvκλεάση (8) 
συντακτικάς μελέτας. 

'Αποφασ1στική συμβολf~ ε!ς τό πρόβλημα άπο
χωρ1σμοu μιδ:ς πρωτεϊν1κf\ς φύσεως ούσίας είς κα
θαράν κατάστασ1ν, vπf\ρξε ή μέθοδος Cι-aig (10). 
Ή vπό τοu ώς άνω έρεvνητοu ό:ναπτvχθείσα Coun
teι--cnιτent distι·ibution ι eχει έπιτvχως έφαρμοσθf\ 
είςτόν άποχωρισμόν των όρμονων τf\ς vποφύσεως, 
τf\ς ίνσοvλίνης, •f\ς A.C.T.H., τοu γλοvκαγόνου 
κλπ. Ή μέθοδος Cι-aig άπεδείχθη έπίσης άπαρά
μιλλος δtά την ερευναν τf\ς όμο1ογενείας των βα
κτηρ1ακf\ς φύσεως πολυπεπτιδίων άντιβ1οτικων. Ή 
κατ' άντιρροf~ν αϋτη έκχύλ1σις έφαρμοσθείσα έπι
τvχως κα\ είς τον διαχωρ1σμόν πεπτιδίων προερ
χομένων έκ μεp1κf\ς vδρολύσεως πρωτεϊνων η πο
λvπεΠ'Τιδίων, ώδήγησεν είς την άνεύρεσιν τf\ς συν
τάξεως τf\ς τυροσιδίνης(ll) «Α » καi «Β » , τf\ς πο
λυμιξίνης «Β» (12), τf\ς βασιτρασίνης (7), κλπ. 

Τό διαρκwς αύξανόμενον ένδιαφέρον των πρω
τεϊνικων χημικων καί ή vπ' αύτων έπισταμένη με
λέτη τf\ς συντάξεώς διαφόρων βιολογικf\ς σημασίας 
πρωτεϊν1κων ένώσεων σκοπόν eχει τήν κατανόησιν 
τf\ς σχέσεως, ή όποία πρέπει νa vφίσταται μεταξv 
τf\ς συντάξεως μιδ:ς πρωτε'ίνης καi τf\ς δράσεως 
αύτf\ς έπί τοv ζωντος κυΤ'Τάρου. Αύτη καθ' έαvτη 
ή φύσις τοu προβλήματος μαρτυρεί ότι δeν ε1ναι 
δυνα'Τη ή έξεύρεσις άπλf\ς λύσεως τοu θεμελιώδους 
καί συναρπαστικοv τούτου κεφαλαίου τf\ς συγχρό
νου έπιστήμης. 

Πράγματι, άπό τά άποτελέσματα των μέχρ1 
τοvδε μελπων έπi τf\ς συντάξεως διαφόρων πρω-
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τεϊνικης φύσεως ένώσεων δέν eχουν, είσέτι προκvψει 
κανόνες, οι όποίοι δύνανται να συσχετίσουν φυσιο
λογικας Ιδιότητας μέ καθωρισμένην διάταξιν άμι
νοξέων. 

Τοιαύτη συσχέτισις δέν φαίνεται πιθανη να προ
κύψι;~ eως ότου περισσότερα πειραματικα δεδομένα 
άπό διαφόρους πρωτείνας καταστοvν δυνατά. Ή 
τοιαύτη δέ συσσώρευσις γνώσεων άποτελεί άναμ
φισβητήτως, θεμελιωδες eργον των πρωτεϊνικων 
χημικων. 

'Εν τούτοις, eχει καταστη σήμερον σαφές ότι 
καi ή συνθετικη πεπτιδικη χημεία δύναται τα μέγι
στα να συμβάλ1J ε\ς την έπίλυσιν TOV προβλήμα
τος συντάξεως καi βιολογικf\ς δράσεως των πρω
τεϊνικης φύσεως ένώσεων. Ή σύνθεσις, π. χ. διαφό
ρων βιολογικως ένεργων πολυπεπτιδίων, όχι μό
νον τελικως άποδεικνύει την όρθότητα της άναλυ
τικης έρyασίας, άλλα παρέχει την δυνατότητα της 
συνθέσεως καi άναλόyων ένώσεων, μέ καθωρισμένας 
τροποποιήσεις τοv μορίου αύτων. Ή μελέτη της 
βιολοyικης δράσεως των τελευταίων τούτων ένώ
σεων δύναται να παράσχι:~ πολυτίμους πληροφο
ρίας έν σχέσει μέ την έπίδρασιν τf\ς συντάξεως 
έπi τf\ς έμφανίσεως των βιολοyικων δράσεων. 
Ή σύνθεσις των όρμονων της ύποφύσεως, όξυ

τοκίνης (13), βασοπρεσίνης (14) καi των παραγώ
γων αύτων (15), άποτελεί άναμφισβητήτως μίαν 
νέαν καi έλπιδοφόρον άντιμετώπισιν τοv προβλή
ματος τούτου. 

•Από τας μέχρι τοΟδε μελετηθείσας δμάδας πο
λυπεπτιδίων άπαντώντων ε\ς την φύσιν, ή των άν
τιβιοτικων βακτηριακης προελεύσεως, άποτελεί μίαν 
δλως ένδιαφέρουσαν δμάδα. 

τα χαρακτηριστικeχ γνωρίσματα TOV πεπτιδι
κοv αύτων μορίου εtναι τα έξης: 

lον. Ή κvκλικη σύνταξις. 
2ον. Ή vπαρξις άμινοξέων D-στερεοχημικης δια

τάξεως. Ε\ς την βασιτρασίνην, π. χ., έπεβεβαιώσα
μεν την διάταξιν L-\σολεύκινο-D-φαινvλαλανίνη (16). 

3ον. Ή Vπαρξις άμινοξέων μη διαπιστωθέντων 
μέχρι τοvδε ε\ς φυσικeχς πρωτείνας, ώς δι-άμινοβου
τvρικόν όξύ (12). 

4ον. Ή vπαpξις δεσμων διαφόρων των μέχρι 
τοvδε yνωστων α-πεπτιδικων δεσμων. 

ΟΟτω είς τό άντιβιοτικόν βασιτρασίνη, ώς διε
πιστώθη ύπό τοv L. C. Craig· (17 ), ή ε-άμινομeχς της 
λυσίνης εύρέθη πεπτιδικως ήνωμένη, ένc;'> ε\ς δλας 
τeχς φυσικeχς πρωτείνας ή άμινομeχς αΟτη άπαντξi ώς 
έλευθέρα. 'ως δέ ύπό των Be1·gmann-Zέρβα διεπι
στώθη (4), ή ε-άμινομeχς της λυσίνης ώς έλευθέρα 
πρέπει άπαραιτήτως νeχ εtναι έλευθέρα διeχ την ύπό 
της θρυψίνης ύδρόλυσιν λυσίνο-πεπτιδίων. 
Ή Οπαρξις TOV «άνωμάλου» αvτοΟ ε-πεπτιδι

κοv δεσμοv ε\ς τό άντιβιοτικόν βασιτρασίνη καi ε\
δικως ή άκριβης διάταξις των άμινοξέων των ήνω
μένων μέ τeχς δύο άμινομάδας της λυσίνης, άπετέλε
σαν άντικείμενον \διαιτέρας άνακοινώσεώς μας μετά 

τοv L. C. Craig (18). 
Ή ώς άνω άνακοίνωσίς μας μετα τοv κ. Craig 

eθεσε τέρμα ε\ς την διαφορeχν άπόψεων έν σχέσει μέ 

τήν άκριβf\ διάταξιν των άμινοξέων περί την λυσί
νην ε!ς την βασιτρασίνην. Ή διαφορα άπόψεων 
συνίστατο ε\ς τό yεyονός δτι δύο έρευνητικα κέν
τρα (7) έρyαζόμενα συyχρόνω5 έπί τf\ς συντάξεως 
τοv ώς άνω άvτιβιοτικοΟ, έπρότεινον δύο έκ διαμέ
τρου άντιθέτους διατάξεις. 

Δια τf\ς συνθέσεως προτύπων πεπτιδίων περι
λαμβανόντων άμινοξέα μέ τάς άντιθέτους προτεινο
μένας διατάξεις καi σπουδής αvτων, διαπιστώσα
μεν ώς όριστικην τήν διάταξιν α-ίσολεύκινο-(ε-άσπα
ράγινο)-λυσίνη. 
Ή vπαρξις TOV άνωμάλου αvτοv είδους τοσ πε

πτιδικοΟ δεσμοv εlς βασιτρασίνην έδημιούργησε τό 
ένδιαφέρον δια την περαιτέρω μελέτην τf\ς βιολογι
κης σημασίας των ε-πεπτιδίων, τήν σύνθεσιν των 
όποίων πρό τινος άνεκοίνωσα (19). ΗΗδη μελετΟ:ται 
ή πιθανή δρaσις αύτων ώς άδρανοποιητwν διαφό
ρων πρωτεολυτικων ένζύμων καi ε\δικως τοv ένζύ
μου θρυψίνη. 
Ή Vπαρξις των πολυπεπτιδίων άντιβιοτικων 

ώδήyησεν ε\ς πολλάς προσπαθείας συνθέσεως άντι
βακτηριακfjς δράσεως ένώσεων πεπτιδικης φύσεως. 
•Αξιόλογος έργασία έγένετο ύπό των Η~πίs καί 
Work (20), οί όποίοι έξέλεξαν ώς έναρκτήριον ση
μείον τήν yνωστήν σειραν των άμινοξέων είς την 
yραμμισιδίνην S. Συνέθεσαν πρωτον, τό πενταπε
πτίδιο βαλυνο-όρνιθινο-λευκινο-φαινvλαλανινο-προ
λίνη έξ άμινοξέων L-στερεοχημικfjς διατάξεως καί 
δεύτερον, τό αύτό ώς άνω πενταπεπτίδιον μέ φαι · 
νυλαλανίνην D-στερεοχημικf\ς διατάξεως . 

• Αμφότερα τα ώς άνω πεπτίδια εύρέθη να πα
ρουσιάζουν έλαχίστην άντιβακτηριακήν δρaσιν, ά
ποδεικνυομένου κατ' αύτον τόν τρόπον ότι ή βα
κτηριακή δρaσις έπηρεάζεται άμέσως έκ τf\ς κυκλι
κης συντάξεως, ε\ς τήν περίπτωσιν των πεπτιδίων 
άντιβιοτικων. 

Μεταξύ δέ των συνθετικων διαστερεοϊσομερων 
δέν διεπιστώθη άξιόλοyος διαφοpα ε\ς την βιολοyι
κην αύτων δρaσιν. Παρ' όλον ότι δύναται τελικως 
να άποδειχθiJ ότι ή Οπαρξις των D-στερεοχημικης 
διατάξεως άμινοξέων δέν εtναι καθόλου άσχετος μέ 
την έμφάνισιν των βιολοyικων δράσεων των ώς 
άνω άντιβιοτικων, ή παρουσία των άμινοξέων 
D-στερεοχημικf\ς διατάξεως πρέπει να μνημονεύεται 
πρός τό παρόν, ώς eνα yεyονός άνευ σαφοΟς έπε
ξηyήσεως. 

Κατα τόν Hotchkiss (21) τα D-άμινοξέα των 
πολυπεπτιδίων άντιβιοτικων δέν εtναι άπαραίτητα 
δια τήν έμφάνισιν της άντιβακτηριακfjς αvτων δρά
σεως, άλλα ή παρουσία των όφείλεται μaλλον είς 
την σταθερότητα τήν όποίαν προσδίδουν είς τό 
μόριον eναντι ένζυματικων άποικοδομήσεων. Εtναι 
δέ ένδιαφέρον άπό τf\ς άπόψεως αvτf\ς ΤΟ γεγονός, 
ότι τά ώς άνω άντιβιοτικa πεπτιδικf\ς φύσεως -
άπό TCx μέχρι το\ίδε μελετηθέντα - δέν προσβάλλον
ται ύπό των yνωστων πρωτεολυτικων ένζύμων. 

Τέλος, ή σημασία των άμινοξέων D-στερεοχημι
κf\ς διατάξεως δια τό κλείσιμον τοv δακτυλίου τοϋ 
μορίου των στηρίζεται είς τινας περιπτώσεις καί 
έπί πειραματικων δεδομένων. 
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Παρ' δλον ιό δίαρκως αvξανόμενον ένδιαφέροv 
δια 1ην σύνθεσιν διαφόρων κvκλικων πολvπεπτι
δίων άντιβιοηκων, μέθοδος γενική προς ιόν σκο
πόν ιοuιον, δέv Εχει μέχρι σήμερον προ1αθf\. 'Αξιό
λογος προς ιην καιεύθvνσιν ιαύ1ην έπηvχία θεω
ρεί1αι ή σύνθεσις ιf\ς yραμμισιδίνης. Καια πόσον 
δμως ή πορεία, ή έφαρμοσθε:ίσα εiς 1ην σύνθεσιv 
1f\ς yραμμισιδίνης δύναιαι να άπο1ελέση yενικηv 
μέθοδον, ε1ναι ζή1ημα 1ό όποίον θα άποδειχθi] μέ 
περισσοτέραν πειραματικην έρyασίαν. 

Κvκλικa πεπιίδια είναι βεβαίως καi ή οξvιοκί
νη (13) καi ή βασοπρεσίνη (14), ή σvνθεσις ιων ο
ποίων άποιελεί στσθμόν εiς ιην σvνθετικην πεπτι
δικην χημείαν. Τό κλείσιμον δπως ιοv δακ1vλίοv 
εiς ιην περίπτωσιν 1ων όρμονων 'Τf\ς vποφύσεως 
έβασίσθη εiς ιην δvνατό1φα οξειδώσεως τf\ς κv
στε"!νης προς κvστίνην. 

SH 
1 

2 CH 2 

1 

CHNH 2 

1 

COOH 

[ο ] 
---? -]Η] 

S---S 
1 1 
CH2 CH2 
1 1 

CHNH2 CHNH 2 
1 1 

COOH COOH 

Περιέρyως εiς πλεϊσια έκ ιων μέχρι ιοvδε μελε
ιηθέντων πολvπεπτιδίων άντιβιοτικων, κvστίνη η 
κvστεtνη δέν περιλαμβάνεται εiς τό μόριον αvτων. 
Είς δέ ιην περίπτωσιν τf\ς βασιτρασίνης (17) ή κv
σιεtνη δέν άπαντξi: ώς έλεvθέρα, άλλα σχηματίζει 
θειαζολινικόν δακιύλιον 

CH 9 HS-CH2 

""" 1 CHCHCO-NHCHCO-
/ 1 

C2H, ΝΗ2 
CH3 S - CH 2 

""" / 1 CHCHC 

1 / 1 ~ 
C 2H 5 ΝΗ 2 N-CHCO-

Ή σημασία ιοv δακτvλίοv αvτοv εiς ιην έμφά
νισιν των βιολοyικων δράσεων ιοu ώς άνω άντι
βιοτικοu είναι vπό μελέτην. Είναι μέχρι ιοvδε yνω
σιόν, δτι vδρολvτικη διάσπασις ιοu ώς &νω θεια
ζολινικοu δακ1vλίοv περιορίζει εiς ιό έλάχισιον ιην 
άντιβακιηριακην δρδ:σιν τf\ς βασιτρασίνης. 
Ή έπιιvχης σύνθεσις τf\ς ο vτοκίνης καi βασο

πρεσίνης θέτει ιό έρώιημα κατα πόσον αί σημερι
ναi δvναιόιητες τf\ς σvνθετικf\ς πεπτιδικf\ς χημείας 
δύνανιαι να άντιμειωπίσοvν έπιτvχως προβλήμα
ια σvνθέσεως μεyαλομοριακ&:ν ένώσεων ώς τf\ς 
A.C.T.H. καi ίνσοvλίνης. Θα ητο ώς έκ ιούτοv έν
διαφέρον να διαπισιώσωμεν κα-ιa πόσον μία ιοι
αύτη αίσιοδοξία δικαιολογείται έπαρκως έκ των 
ύπαρχοvσων σήμερον δvνατοτήιων ιf\ς πεπτιδι
κf\ς χημείας. 

Τό πρώτον βf)μα είς μίαν πεπτιδικην σύνθεσιν 
ε!ναι έξάλειψις ιοv διπόλοv χαρακτf\ρος ιοv άμινο
ξέος δια παροδικf)ς καλύψεως της α-άμινομάδος 
ιοv. Το έπόμενον βημα σvνίσιαιαι εiς ένερyοποίη-. 
σιν ιοv καρβοξvλίοv δια μεταιροπης αvιοv π. Χ·ι 

εiς χλωρίδιον, άζίδιον ή άvvδρίιηv, ώσιε να άντι
δράση μέ ιην α-άμινομάδα έτέροv άμινοξέcς. 
Ή άπαιιοvμένη Ιδιότης ιης προσ-ταιεvιικης 

όμάδος -της α-άμινομάδος eyκειται είς ιην εvκολίαν 
μέ την όποίσν οφείλει να άπομακρύνπαι c:ϋ-τη μετα 
ιην πεπτιδικην σύνθεσιν ι ώστε νά μη έπηρεάζεται 
ό πεπτιδικός δεσμός. 

Πλεϊσται δσαι προστατεvτικαi όμάδες τών άμι
νομάδων -τών άμινοξέων eχοvν προ-ταθη μέχρι σή
μερον (1). 'Εν τούτοις την όρισηκην λύσιν τοv προ
βλήμα1ος προσfφερεν μόνον ή καρβενζοξικη όμας 
ιών Berg-ιηann - Ζέr:;βα (2). Οί Βeι g·maηn καi Ζέρ
βας διεπίστωσαν δτι τα καρβοβενζοξv-άμινοξέα δύ
ναν-ται να vδροyονωθοvν καταλvτικώς, άπομακρv
νομένης οvτω της καρβοβενζοξικης όμάδας vπό σvν
θήκας μή έπηρεαζούσας τον πεπτικόν δεσμόv. 

C'G H ,CH ,OCO-NHCH(R,)CΌ-NHCH(H. ,)COOH Η,~ 

CH 3C6 H 5 + C02 + I-J 2NCH(R 1)CO-~HCH(R2)COOH 

Ή καρβοβενζοξικη μέθοδος eχει μέχρι σήμερον 
έφαρμοσθη μέ άπόλvτον έπιτvχίαv είς ιην σύνθεσιν 
πεπτιδίων περιεχόντων δλα τα yνωστα άμινοξέα(23 ). 

Θεωρηηκώς είναι δυνατόν νά μετατραπi] Ενα 
διπεπτίδιον εiς πολvπεπτίδιον δι' άλλεπαλλήλων 
προσθηκων άμινοξέων είτε άπό την πλεvραv τοv 
καρβοξvλίοv τοv εϊτε άπό την πλεvρaν τf\ς άμινο
μάδος τοv μετά προηyοvμένην άπομάιφvνσιν της 
προστα1εvτικης όμάδος. Πρακτικώς δμως ένvπάρ
χοvν δύο βασικα μειονεκτήματα τα όποία καθι
στοvν δύσκολον την σύνθεσιν πολvπεπτιδίων περιε
χόντων 10-12 άμινοξέα. τα μειονεκ-τήματα ταvτα 
εΊναι, πρώτον, ή αvξάνοvσα δvσδιαλvτότης ιών 
πεπτιδοπαραyώyων ι αvξανομένοv TOV μοριακοv βά
ροvς αvτών, καi δεύτερον, ή έπαvξανομένη πτώσις 
των άποδόσεων. 

'Ένα εiδικό πρόβλημα προβάλλει κατα ιην σύv
θεσιν πολvπεπτιδίων, είς ΤΟ μόριον των όποίων 
ένvπάρχει το άμινοξv iστιδίνη. 
Ή ίμιδαζολικη όμας της ίστιδίνης, όχι μόνον έπ

αvξάνει την δvσδιαλvτότη-τα -τών iσιιδινοπεπτιδίων, 
άλλΟ: έπί πλέον ή βασικη φύσις αv-της όδηyεϊ είς ά
νεπιθvμήτοvς παραπλεύρως χωρούσας άντιδράσει5 
κατα την διάρκειαν των πεπτιδικών σvνθέσεων. 
Ή μέθοδος, δι' T\s είσήyαyον (24) ιην χρησιν 

της 1 (ή 3)-βένζvλο-ίστιδίνης διa την σύνθεσιν iστι
δύλο-πεπτιδίων, έξοvδετερώνει κατ' έξοχην τα ώς 
άνω μνημονεvθέντα μειονεκ1ήματα. 

'Ήδη ή μέθοδος αvτη eχει έπιιvχως έφαρμοσθη 
εiς iστιδvλοπεπτί5ια (25) άπαντωvια εiς φωσφο
πρωτε"ίνας διeχ 1ην με.λέτην της πιθανης μεταφορδ:ς 
μιδ:ς φωσφορvλομάδος ό:πό τον ίμιδαζυλικόν δακτύ
λιον της ίστιδίνης είς το vδροξύλιον yειτονικοσ μο
ρίοv σερίνης. 
Ή τοιαύτη μελέτη σκοπόν eχει νa έξηyήση την 

πορείαν 1ης άδρανοποιήσεως διαφόρων ένζύμων vπό 
όρyανοφωσφορικών ένώσεων καi άποδείξη πειραμα
τικως τον πρωτεύοντα ρόλον τον όποίον πιθαν&:ς 
παίζει ή ίμιδαζολικη όμάς της ίστιδίνης, ώς άπο
τελοvσα τμημα TOV «ένερyοv κέντροv» τοv μορίοv 
διαφόρων ένζύμων. 
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•ως ήδη έμνημοvε\ιθη, ή καρβοβεvζοξικη όμeχς 
άφαιρείται διeχ κcπαλυτικf\ς ίιδροyονώσεως (2) ή 
καί δι• άναyωyf\ς μe νάτριον είς ίιyρΟ:ν άμμωνίαv 
(26) είς τΟ:ς περιπτώσεις πεπτιδίων κυστίνης ή κυ
στεtνης. 

Έν γνώσει τοϋ γεγονότος τούτου yεννΟ:ται τό 
έρώτημα κcπΟ: πόσον εtναι δυνcπη ή σύνθεσις πολυ
πεπτιδίων περιεχόντων όχι μόνον μίαν, ώς ή όξυ
τοκίνη, άλλΟ: περισσοτέρας «yεφύραs:» κvστίνης είς 
τό μόριον. 

Με άλλοvς λόγους έπειδη ή «γέφυρα» θείου, 
-S-S-, τf\ς κvστίνης διασπΟ:ται κατΟ: τf~ν διάρ
κειαν τf\ς άπομακρύνσεως τf\ς προστατεvτικf\ς δμά
δος, ή σύνθεσις πολυπεπτιδίων περιεχόντων περισ
σοτέρας τf\ς μίας «γεφυρών» κvστίνης, ώς π. χ. ή 
iνσοvλίνη, εtναι έξαιρετικώς δύσκολος η άδύνατος. 

Παρίσταται συνεπώς άνάyκη είσαyωyf\ς καί 
νέας προστcπευτικf\ς δμάδος των άμινομάδων, ή δ
ποία νΟ: δύναται νΟ: άπομακρvνθiJ άνευ διασπάσεως 
ίιφισταμένων «yεφvρών» κvστίνης, έπίσης, άνευ δι
ασπάσεως των πεπτιδικών δεσμών καί σvyχρόνως 
ή όμΟ:ς αϋτη νΟ: προσδίδ1J είς τΟ: διάφορα πεπτιδο
παράyωyα μεyαλvτέραν εύδιαλvτότητα eναvτι των 
διαφόρων άλλων προστατευτικών όμάδων. 
Ή νέα αϋτη μέθοδος καθ· ήν χρησιμοποιείται ή 

τριτvλομeχς διΟ: τi)ν παροδικi)ν προστασίαν τωv ά
μινομάδων, διαμορφωθείσα είς τό Έρyαστήριοv Όρ
yανικf\ς Χημείας τοϋ Πανεπιστημίου •Αθηνών καί 
όνομασθείσα «τριτvλομέθοδος» (27) φέρεται έκπλη
ροϋσα τΟ:ς ώς άνω προϋποθέσεις. 
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Peptide Synthesis 
By D. TπEODOROPOULOS 

Among- the numerous contribtιtions to the 
development of methods for peptide synthesis 
the carbobenzoxy-method of Berg·mann and Zer
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sis of numeroιιs peptides invol ving- all tl1e natn
ι-al occurring- amino acids and moι·e ι-ecently, 
fοι· the synthesis of various polypeptides of irn
poι-tant biolog-ical function. 
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Αί μέθοδοι άδιαβροχοποιήσεως των ύφασμάτων 

Ύπό ΑΙΝ. ΠΑΣΙΛΕΙΑΔΗ 

Σκοπός τοΟ παρόντος άρθρου είναι ή περιγρα
φη των μεθόδων διό: τωv όποίων Επιτυγχάνεται ή 
άδιαβροχοποίησις των vφασμάτων· πρό αvτοΟ δ
μως θό: ητο σκόπιμον νό: Εξετάσωμεν έν σvντομίςχ τό 
πρόβλημα άπό θεωρητικf\ς πλευρδ:ς . 
Ή δίοδος τοΟ vδατος διό: μέσου ένός vφάσματος, 

έφ' όσον τό: μεταξv των νημάτων διάκενα δέν ε{ναι 
μεγάλα, όφείλεται εlς την διαβροχην αvτοΟ δηλαδη 
εlς τό γεγονός ότι ή vλη ΕΚ τf\ς όποίας είναι κατε
σκευασμένον τό vφασμα εΙναι vδρόφιλος. Πολλάκις 
όμως συμβαίνει ίΞνα vδρόφιλον vλικόν να συμπεριφέ
ρεται ώς vδρόφοβον λόγ<{) τf\ς vπάρξεως Επί τf\ς έ
πιφανείας του vδροφόβων vλων ι αί ό ποία\ παρεμπο
δίζουν την διαβροχήν του. Παράδειγμα άποτελεί ό 
βάμβαξ, ό όποίος, Ο:ν καi vδρόφιλος, συμπεριφέρεται 
πρό τοϋ καθαρισμοϋ του ώς vδρόφοβος ίΞνεκα τf\ς 
uπάρξεως Επί τf\ς Επιφανείας των Ινων του μικρων 
ποσοτήτων λίπους, κηρων καi ρητινών. ΕΙναι προ
φανές λοιπόν ότι τό είδος τf\ς έπιφανείας τοϋ vλικοϋ 
παίζει πρωτεύοντα ρόλοv εlς τόν καθορισμόν των 
vδροφόβων Ιδιοτήτων του. 

Τ ό vδρόφοβον η vδρόφιλον μιδ:ς Επιφανείας δυ
νάμεθα να Εξακριβώσωμεν ΕΙ< τοϋ σχήματος τό ό
ποίον λαμβάνει μία σταγών vδατος τοποθετουμένη 
έπ' αvτf\ς . ~Αν ή σταγών τείντ;~ νό: διατηρήστ;~ τό 
σφαιρικόν της σχf\μα ή Επιφάνεια είναι vδρόφοβος, 
ένc;:, άντιθέτως Ο:ν τείντ;~ να έξαπλωθij έπ' αvτf\ς σχη
ματίζουσα λεπτόν vμένιον τότε πρόκειται περί vδρο
φίλου έπιφανείας. 

Μέτρον τf\ς ίκανότητος ένός vγροΟ να διαβρέχτ;~ 
ίΞνα στερεόν θεωρείται ή καλουμένη «γωνία ΕΠαφf\ς», 
ή όποία όρίζεται ώς ή περικλείουσα την σταγόνα 
γωνία ή σχηματιζομένη vπό τf\ς έπιφανείας καi τf\ς 
Εφαπτομένης τf\ς σταγόνος εlς τό σημείον έπαφf\ς; 
μετα τοΟ στερεοΟ. Διό: μίαν vδρόφοβον έπιφάνειαν 
ή γωνία έπαφf\ς ε{ναι μεγαλυτέρα των 90 ο ι ένc;:, δ ια 
μίαν vδρόφιλον μικροτέρα. Ή γωνία έηαφf\ς συν
δέεται μετα των έπιφανειακων τάσεων διά τf\ς σχέ
σεως 

ΥΣ = Yy συν{!- + ΥΜ 

όπου γΣ είναι ή έπιφανειακη τάσις τοϋ στερεοϋ έν 
έπαφij μετα τοΟ άέρος, γy τοϋ vγροϋ Εν έπαφij μετό: 
τοΟ άέρος καί γΜ τοΟ στερεοϋ έν έπαφij μετα τοΟ 
ύyροΟ (1). 

Δεδομένου ότι ή «συνάφεια» μεταξv στερεοϋ καί 
vγροϋ δίδεται vπό τf\ς σχέσεως. 

Μ = ΥΣ + Yy - ΥΜ 
επεται δτι Μ = Yy (1 + συν&) 

δηλαδη δια μετρήσεως τf\ς έπιφανειακfjς τάσεως τοϋ 
ύyροϋ έν έπαφij μετα τοΟ άέρος καί τf\ς γωνίας έ
παφfjς δυνάμεθα να vπολογίσωμεν την συνάφειαν 
μεταξv ύyροΟ καί στερεοΟ καί κατeχ συνέπειαν την 

ίκανότητα τοϋ uyρov νeχ διαβρέχτ;~ τό στερεόν (1). 
Προσπάθειαι εχουν καταβληθf\ διό: την χρησιμο

ποίησιv τf\ς άνωτέρω σχέσεως προς έξακρίβωσιν 
τοσ βαθμοv άδιαβροχοποιήσεως των vφασμάτωv. 
Τό πρόβλημα όμως περιπλέκεται ε!ς την περίπτω
σιν αvτην διότι ή έπιφάνεια των vφασμάτων δέν 
είναι σvνεχης άλλ' άντιθέτως άvώμαλος καi πορώδης. 
Ό \Venzel (2) εδειξεv ότι ή έξίσωσις τοv Fre

ιιndlicl1 ή παρέχουσα την «τάσιv συναφείας > 

Τ = Yy συν& 

Ισχύει μόνον διeχ μαθηματικα έπίπεδα (1) καί ότι 
δι' άνωμάλους Επιφανείας ώς τας των vφασμάτων ή 
κατάλληλος έξίσωσις είναι 

σuν& 
Τ = γν _R_ 

όπου R είναι άριθμός μεγαλύτερος τfjς μονάδος πα
ριστων τόν λόγον τοϋ πραγματικοϋ προς τό φαι-
νομενικόν έμβαδόν τf\ς έπιφανείας. , 
Ή vπαρξις ξένων μορίων έπί των νημάτων τοϋ 

vφάσματος δυνατόν έπίσης να έπηρεάστ;~ τας Ιδιό
τητας τοϋ άδιαβροχοποιηθέvτος vλικοv ι ώς πι
στεύεται δέ vπό πολλων ή παρατήρησις δύο γω
νιωv έπαφfjς διeχ τό αvτό σύστημα όφείλεται εlς 
την vπαρξιv των μορίων αύτων. Οί Bartell καί 
Cardwell (3) π.χ. άναφέρουν δύο γωνίας έπαφf\ς 
άναλόγως τοϋ έάv τό vγρόν προχωρεί προς την 
έξεταζομένην έπιφάνειαv η άπομακρύνεται έξ αVτfjς. 
Πρέπει να σημειωθij πάντως δη οί Fowkes καί 
Harl{ins (4) διeχ χρησιμοποιήσεως καλυτέρων με
θόδων μετρήσεως τfjς γωνίας έπαφfjς δέν εvρον δια
φοράς. 

Οί Baxter καί Cassie (5) έπίσης, οί όποίοι έμε
λέτησαν έπισταμένως τό πρόβλημα τf\ς άδιαβροχο
ποιήσεως των vφασμάιων κατέληξαν είς τό συμπέ
ρασμα ότι δια μίαν πορώδη έπιφάνειαν ή παρατη
ρουμένη γωνία έπαφf\ς θπ δέν είναι ή πραyματικη 
ή εlσερχομέvη εlς τας άνωτέρω σχέσεις. Οvτοι συνέ
δεσαν τeχς δύο γωνίας διeχ τf\ς σχέσεως 

συν&π = ζ , συν& - ζ2 

όπου τα ζl καi ζ. παριστοϋv τό κλάσμα τοϋ πα
ραλλήλου προς την έπιφάνειαv έπιπέδου τό κατε
χόμενον vπό τf\ς μεσεπιφαvείας στερεοϋ-vγροϋ καί 
vγροϋ-άέρος άντιστοίχως. 

Οί αVτοί έρευνηταί δίδουν άντi τfjς έξισώσεως 
τοϋ Freιιndlich την σχέσιν 

Τ = Yy συν&π = Yy (ζ 1 συν-& - ζ2) 

συνεσχέτισαν δέ περαιτέρω τaς τιμaς των ζ, καί ζ. 
μετeχ τfjς γωνίας έπαφf\ς, τf\ς διαμέτρου των ίνων 
καί τας άποστάσεις αVτων είς τό vfjμα (5) (6). 

'Άλλος παράγων ό όπο'ίος έπηρεάζει σημαvτι
κως τηv άδιαβροχοποίησιv είναι τό είδος τfjς vφάv-
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σεως, δηλ. ή σχeτικη θέσις και ή άπόστασις μετα
ξύ των νημάτων είς το ύφασμα. eοσον μικροτέρα η 
μεταξύ των νημάτων άπόστασις τόσον μεγαλυτέρα 
θeχ εΤναι η καμπυλότης της προχωροvσης έπιφα
νείας τοv ύδατος (έφ' όσον η γωνία έπαφης εΙναι 
μεγαλυτέρα των 90°) και κατά συνέπειαν τόσον 
μεγαλvτέρα θά εΤναι η άπαιτουμένη πίεσις διά νά 
δυνηθiJ το ύδωρ νά διέλθ1J διά των διακένων των 
νημάτων. 

Αί μέθοδοι άδιαβροχοποιήσεως των ύφασμάτων 
διαιροvνται είς δ\ιο κατηγορίας : 

α) 'Επικάλυψις τοv ύφάσματος δι' ύλών άδια
περάτων ύπο τοv ύδατος, ώς π. χ. έλαστικοv, ξη
ραινομένων έλαίων, φυσικών και τεχνητών ρητινων 
κ.τ.λ Μειονέκτημα των μεθόδων της κατηγορίας αύ
τf\ς εΤναι ότι το ύφασμα καθίσταται όχι μόνον ά
διάβροχον άλλά και άδιαπέρατον ύπο TOV άέρος 
και ώς έκ τοvτου άνθvγιεινον λόγ~ της παρεμπο
δίσεως της κυκλοφορίας TOV άέρος και της έξατμί
σεως τοv ίδρωτος. 

β) Κατεργασία TOV ύφάσματος δι' vλων, αί ό
ποίαι καθιστοvν ύδροφόβους τάς Τνας της ύφανσί
μου ύλης προστατεύουσαι κατ' αύτον τον τρόπον 
το ύφασμα άπο την έπίδρασιν TOV ύδατος χωρις 
όμως και νΟ: παρεμποδίζουν τήν έλευθέραν δίοδον 
τοv άέρος διΟ: τωv πόρων TOV ύφάσματος. ΚατΟ: 
την έφαρμογηv των μεθόδων της κατηγορίας αύτης 
συνιστfuαι όσον το δυνατον πvκνοτέρα ύφανσις 
τοv ύφάσματος ώστε ΤΟ ύδωρ νΟ: μη δύναται να 
διέλθ1J διά των μεταξύ τωv νημάτων χώρων. Αί 
μέθοδοι της κατηγορίας αύτης δύνανται νΟ: χωρι
σθοvν είς φυσικΟ:ς και χημικάς. Είς τeχς φυσικάς πε
ριλαμβάνονται αt μέθοδοι τiJ βοηθείςχ των όποίων 
έπιτυγχάνεται άδιαβροχοποίησις δι' άπλf\ς έπικα
λύψεως των ίνωv TOV vφάσματος δι' ύδροφόβων 
vλων, ώς π. χ. σαπώνων διαφόρων μετάλλων, κη
ρων, ζελατίνας, διαφόρων πολυμερων κτλ. 'Αντιθέ
τως διΟ: των χημικων μεθόδων έπιτvγχάνεται η με
τατροπη της χημικης συστάσεως της έπιφανείας 
της ίνος κατΟ: τρόπον ώστε νΟ: καθίσταται αϋτη 
vδρόφοβος. Είδικως διΟ: τeχ έκ βάμβακος vφάσματα 
η άδιαβροχοποίησις δύναται νΟ: έπιτευχθiJ δι' έ
στεροποιήσεως η αίθεροποιήσεως της κυτταρίνης 
διά καταλλήλων ένώσεων περιεχουσων μακράν ά
λειφατικήν &λυσιν η όποία και προσδίδει τάς ύ
δροφόβους ίδιότητας ε\ς την Ινα. 

Κατωτέρω περιγράφονται συντόμως αί διάφο
ροι μέθοδοι άδιαβροχοπο;ήσεως. 

Α' Κατηγορία 

1) Έπικάλυψις τοϊί ύφάσματ ος δι' ελσστικοϊί, Ή 
μέθοδος αύτη εΙναι μία των άρχαιοτέρων, έχρησι
μοποιήθη δέ διά πρώτην φοράν ύπο των ίθαγενων 
της Νοτίου • Αμερικf\ς προ άρκετών αίώνων. Ή μέ
θοδος είς τήν άρχικήν της μορφήν περιελάμβανε ά
πλην έπικάλυψιν TOV vφάσματος διά TOV χυμοCί 
των καουτσουκοδένδρων (l ateχ-ύδατικον γαλά
κτωμα έλαστικοv) και ξήραvσιν είς τον fΊλιον, διΟ: 
τήν άποφvyηv δέ άνομοιομόρφου σvστολης το ύ-

φασμα έκρατείτο κατeχ την ξήρανσιν τεταμένον. Ή 
ούτω έπιτvγχανομένη άδιαβροχοποίησις όφείλεται 
είς τον σχηματισμον ένος έπιφανειακοv στρώματος 
έξ έλαστικοv, δεδομένου ότι τΟ: συσσωματώματα 
τοCί έλαστικοv ε{ναι πολύ μεγάλα διά νΟ: δύνανται 
να εlσχωρήσουν εlς το έσωτερικον TOV vφάσμα
τος (7). Διά τήν ύποβοήθησιν της διεισδύσεως 
χρησιμοποιοvνται διαβρεκτικΟ: (8) και είδικαi ού
σίαι, ώς π. χ. Hygτolite, Nek al κλπ., αt όποίαι έ
λαττώνουν την άλκαλικότητα τοv γαλακτώματος 
TOV όποίου το pH εΤναι περίπου 11,5. Ή καλυτέ
ρα διείσδυσις TOV έλαστικοv είς το έσωτερικοv των 
ίνών διά της όξυνίσεως τοv γαλακτώματος έξηyεί
ται ώς έξf\ς (9) : "Οταν η κυτταρίνη η όποία εΙναι 
έλαφρώς όξινος (pH ~ 5) eρχεται είς έπαφην μετά 
τοCί γαλακτώματος τοv έλαστικοv έπέρχεται μερικη 
καταστροφη τοv κολλοειδοCίς μέ φυσικην συνέπειαν 
τον σχηματισμον έπι της έπιφανείας TOV κατεργα
ζομένου vφάσματος η νήματος ένος λεπτοτάτου 
στρώματος έξ έλαστικοCί τό όποίον παρεμποδίζει 
τηv περαιτέρω διείσδυσιν. Κατ' άλλον τρόπον ή 
καταστροφη τοCί κολλοειδοvς χαρακτηρος τοv γα
λακτώματος άποφεύyεται δι' άνυψώσεως τοv pH 
τf\ς ίνός (10). 'Επίσης το μειονέκτημα αύτο δύναται 
νά έξουδετερωθiJ διΟ: κατεργασίας των ίνών τοv 
βάμβακος προ της νηματοποιήσεως. 

• Αντι χυμοCί καουτσοvκοδένδρων δύνανται νά 
χρησιμοποιηθοvν διαλύματα έλαστικοv εlς όργανι
κούς διαλύτας. Ή χρησιμοποίησις όμως διαλυμάτων 
μειονεκτεί και συνήθως άποφεύyεται, διότι άπαιτοCίν
ται είδικαi συσκευαί, δεδομένου ότι τα πλείστα των 
όργαvικων διαλυτικών εΙναι εύφλεκτα, έπιβλαβη είς 
την vγείαν κτλ. 
Ή άδιαβροχοποίησις δι' έλαστικοv έπιτvyχάνε

ται διά κατεργασίας TOV vφάσματος έντός TOV κα
ταλλήλου γαλακτώματος η διαλύματος , ξηράνσεως 
η έκδιώξεως TOV διαλυτικοv και έπαναλήψεως της 
έργασίας μέχρις 8του έπιτευχθiJ τό έπιζητούμενον 
πάχος TOV έξ έλαστικοv στρώματος έπl TOV vφά
σματος. 

Καλύτερα άποτελέσματα έπιτvγχάνοvται διeχ 
προσθήκης είς το γαλάκτωμα η διάλυμα τοv έλα
στικοv διαφόρων άλλων ούσιων, ώς π.χ. κηρών, λι
παρων όξέων, λιπαρων άλκοολων, άδιαλύτων σα
πώνων κτλ. μέχρις 25 °/0 (11). 

2) Έπο~άλυψι ς δ ι d ζηραινομένων έλαlων (12). 
Κυρίως χρησιμοποιείται λινέλαιον. •Η άδιαβροχο
ποίησις έπιτυγχάνεται διά κατεργασίας τοv vφά
σματος έντος λινελαίου θερμοκρασίας 25°-30 ο c και 
ξηράνσεως είς θερμοκρασίαν 70 °- 95 ο c έντος vψη
λων πύργων. Μία η δύο έπικαλύψεις άρκοvν. 

3) Έπικάλvψι c: δ ιά παραγώγων τ ίjς κυτταρίνης . 
'Έχουν έλαχίστην έφαρμογήν, κυρίως δέ χρησιμοποι
οvνται νιτροκυτταρίνη η όξικη κυτταρίνη . Μία μέ
θοδος η όποία χρησιμοποιείται μέ κάποιαν έπιτv
χίαν εΙναι η διΟ: κατεργασίας TOV βαμβακεροv vφά
σματοs έντος διαλύματος χαλκαμμωνίας όπότε σχη
ματίζεται λεπτον συνεχές έπιφανειακον στρώμα έκ 
χαλκοκυτταρίνης προστατεCίον έπαρκώς το ύφασμα 
(13). Πρέπει νeχ τονισθiJ πάντως 8τι τό στρώμα αύ-
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τό της χαλκοκvτταρίvης καταστρέφεται μετά μακράν 
eκθεσιv είς τό ήλιακόv φως. 

Β' Κατηγορία 

α) Φυσικαl μέitοδοι 

1) Όξικον η μνρμηκικον aργίλλιον. Διά της 
μεθόδοv αVτης, ή όποία ε{vαι _μία τωv παλαιοτέ
ρωv, τό καταβvθιζόμεvοv έπi τοv vφάσματος vλικοv 
άποτελεϊται έκ βασικώv άλάτωv τοv άργιλλίοv. Ή 
μέθοδος eχει τό μειονέκτημα δτι ε{vαι κοπιώδης καi 
μακρΟ:ς διαρκείας, έv<{:> ή άδιαβροχοποίησις vπόκει
ται εiς ταχεϊαv φθοράv λόγ~ της σvvεχοvς άπομα
κρύvσεως έκ TOV vφάσματος της vδροβόφοv ϋλης 
vπό μορφηv κόvεως. 

Διά τηv καληv άδιαβροχοποίησιv τοv vφάσμα
τος άπαιτεϊται παρατεταμέvη (9- 20 ώραι) κατερ
γασία έvτός TOV διαλύματος τοv όξικοΟ η μvρμη
κικοv άργιλλίοv άκολοvθοvμέvη vπό βραδείας ξη
ράvσεως είς χαμηληv θερμοκρασίαv. Μετά τηv πλή
ρη ξήραvσιv TOV vφάσματος ή θερμοκρασία αvξάvε
ται καi τά vδατοδιαλvτά &λατα TOV άργιλλίοv ά
φvδατοvvται, vπό σύγχροvοv άπομάκρvvσιv μέροvς 
τοv όξέος, προς σχηματισμόv άδιαλύτωv άλάτωv 
της μορφης (CH8C00)4 Al2(0H).,(HCOO),A 1 2(ΟΗ2). 
Εiς μικρότεροv ποσοστόv σχηματίζονται έπίσης τά 
(CH8C00)8Al2(0H). καi (CH8C00)2Al2(0H), 

2) Άδιάλντοι σάπωνες. Ή μέθοδος αvτή, δvvα
μένη νά θεωρηθij και ώς τελειοποίησις της προηγοv
μέvης σvvίσταται εiς τόv σχηματισμόv η καταβύθι
σιν έπι TOV vφάσματος άδιαλύτωv σαπώvωv, ώς 
π. χ. των διά χαλκοv, άργιλλίοv, ζιρκοvίοv, τιτα
νίοv, ψεvδαρyύροv κτλ., oi όποϊοι διά της άλειφα
τικης τωv άλvσεως καθιστοvv τηv Ιvα vδρόφοβοv. 

Κvρίως χρησιμοποιείται ό άχροvς μετ' άργιλλίοv 
σάπωv, έv<{:> ό χαλκοσάπωv, ό όποϊος προσδίδει εis 
τό vφασμα χαρακτηριστικην πρασίvηv χροιάν, χρη
σιμοποεϊται σvνήθως διΟ: σύγχροvοv άδιαβροχοποί
ησιv καi προστασίαν TOV vφάσματος άπό την έπί
δρασιv μικροοργανισμωv. Εiς την Γερμαvίαν καi τάς 
Ήvωμένας Πολιτείας χρησιμοποιοvνται ε!ς σημαvτι
κόv βαθμόv &λατα τοΟ ζιρκονίοv (14). Πλεονεκτή
ματα της μεθόδοv ε1vαι ή έλαχίστη διαλvτότης τωv 
μετά στεατικοv καi παλμιτικοv όξέος άλάτωv τοv 
ζφκοvίοv ε!ς τά σvvήθως χρησιμοποιούμεvα διαλv
τικΟ: διά τό ξηρόν καθάρισμα τωv ένδvμάτων. 'Επί
σης oi σάπωvες αύτοi δeν vδρολύονται εύκόλως. 'Αv
τι τώv σαπώvωv τc;)v λιπαρc;)ν όξέωv δύvανται νCχ 
χρησιμοποιηθοvν &λατα των άνωτέρω άvαφερθέv
τωv μετάλλων μετά διαφόρωv σvνθετικωv άπορρv
παvτικωv (15), ε!ς πρόσφατον (1957) δέ δίπλωμα 
εvρεσιτεχvίας (16) περιγράφεται ή παρασκεvη έvώ
σεων τοv γεvικοv τίιποv RCOOAl = Ο (δποv R 
μακρά άλειφατικη &λvσις) δvvαμέvων vO: χρησιμο
ποιηθοvv και διά τηv άδιαβροχοποίησιv vφανσίμων 
vλων. 
Ή άδιαβροχοποίησις διά σαπώvων τοv άργιλ

λίοv έπιτvγχάvεται σvνήθως είς δύο στάδια. ΚατΘ: 
τό πρωτοv τό vφασμα έμποτίζεται διά διαλύματος 

καλης ποιότητος σάπωvος περιεκτικότητος περίποv 
1° /

0 
καi σvμπιέζεται διά τηv άπομάκρvνσιv της πε

ρισσείας τοv σαπωvοδιαλύματος. Τό δεύτεροv στά
διοv περιλαμβάνει κατεργασίαv διeχ διαλύματος όξι
κοv άργιλλίοv είδικοv βάροvς 1,05 καi ξήρανσιν τοv 
vφάσματος. 

Τ ό αύτό άποτέλεσμα δύvαται vά έπιτεvχθiJ και 
είς Ενα στάδιοv διά κατεργασίας τοv vφάσματος διά 
διαλύματος τοv μεταλλικοv σάπωνος έvτός καταλ
λήλοv διαλvτικοv, ώς π. χ. βεvζολίοv, βεvζίvης κτλ. 
Είς άμερικαvικά διπλώματα εvρεσιτεχνίας άvαφέρε
ται ή προσθήκη τριαιθανολαμίνης (17) καi γλvκο
vικοv όξέος (18) ε!ς το έvτός πετρελαϊκοv αίθέρος 
διάλvμα τοv μεταλλικοv σάπωνος διά την έλάττω
σιv τοv ίξώδοvς τοv διαλύματος καi διεvκόλvνσιν 
της διαποτίσεως TOV vφάσματος. Διά ν:Χ άποφεύ
γεται ή χρησις διαλvτικώv, τΟ: όποία άπαιτοΟν εί
δικάς σvσκεveχς καi προφvλάξεις, φέροvται είς τό έμ
πόριοv γαλακτώματα τώv λιπαρων όξέων μετΟ: τοv 
καταλλήλοv &λατος τοv μετάλλοv. Ό μεταλλικός 
σάπων σχηματίζεται έπi τοv vφάσματος κατά την 
ξήρανσιv . 
Ή άδιαβροχοποίησις διΟ: σαπώνωv τοv ζιρκο

vίοv δύναται νά έπιτεvχθiJ διΟ: κατεργασίας τοv υ
φάσματος έπi Ί.-1 λεπτοv έvτός τοv καταλλήλοv 
διαλύματος άκολοvθοvμένης vπό ξηράνσεως είς 80°-
1000 C. Πολύ κολΟ: άποτελέσματα λαμβάvονται διά 
χρησιμοποιήσεως διαλύματος παρασκεvαζομένοv δι' 
άvαμίξεως ίσωv όγκωv δύο άλλωv διαλvμάτωv, έκ 
τωv όποίωv τό μέv εν περιέχει 56,89 g-r άνθρακικοv 
άμμωvίοv και 40,00 gr θειικοv ζιρκονίοv διαλελvμέ
vα ε!ς 500 1nJ vδατος θερμοκρασίας 25° C, τό δe ε
τερον 34,4 g r έλαϊκοv νατρίοv διαλελvμένα είς 500 
ml ϋδατος θερμοκρασίας 40°-50° C (19). 

3) Σύμπλοκα τοϋ χρωμίου (20). Τά προϊόντα 
της κατηγορίας αύτf]ς ε1ναι σίιμπλοκα τοv χλωρι
ούχοv χρωμίοv μετΟ: λιπαρων όξέων φερόμενα είς 
τό έμπόριοv vπό μορφηv διαλvμάτωv είς ίσοπρο
παν~ληv. Ή άξία τωv ώς μέσωv άδιαβροχοποιή
σεως όφείλεται είς τηv μακρaν άλειφατικηv &λvσιv 
την όποίαν φέροvν καi τόv evτoνov fjλεκτροθc:τικόν 
χαρακτf]ρα τωv ό δποϊος παρέχει τηv δvνατότητα 
fjλι:;κτροπολικοv δεσμοv μεταξv σvμπλόκοv καi v
φαvσίμοv vληs. Προϊόντα της μοpφης αύτης, ώς τό 
Qιιίlοn (Dιι Pont) καi τό Ombrophobe (Sandoz), 
δίδοvv πολv καλa άποτελέσματα έπi έρίοv, μετάξης, 
κvτταρίvης, όξικης κvτταρίvης, νάΟλοv καi άλλων 
σvvθετικών vλωv, της άδιαβροχοποιήσεως μη κατα
στρεφομένης διΟ: ξηροv καθαρίσματος η έλαφροv 
πλvσίματος. 'Όπως δμως καi oi σάπωνες χαλκοv, 
TCx σvμπλοκα TOV χρωμίοv προσδίδοvν ε!ς τό vφα
σμα χαρακτηριστικηv πρασίνηv χροιάv. 
Ή άδιαβροχοποίησις διά τf]ς μεθόδοv αvτf]ς έ

πιτvyχάνεται διά κατεργασίας τοv vφάσματος δι, 

ύδατικοv διαλύματος τοv είς !σοπροπανόλην φερο
μέvοv σvμπλόκοv καi ξηράνσεως ε!ς θερμοκρασίαν 
μεγαλvτέραν τωv 100° c. 

·ως πιστεύεται (20), κατά την άραίωσιν τοv 
σvμπλόκοv δι' vδατος επέρχεται ύδρόλvσις κατΟ: 
τό σχf]μα : 
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Το ύδρολυθέν σvμπλοκον κατά την θέρμανσιν 
άφυδατοvται δημιουρyουμένων άδιαλύτων είς τό 
vδωρ πολυμερων πιθανοv τύπου : 

ΟΗ ΟΗ ΟΗ ΟΗ 

1 1 1 1 
-O-Cr···I-10 ·- Cr-O-Cr··· I-10 - Cr-0-

1 1 : 
ο ό ο ο 

""' / ""' / c c 
! 1 

Cι;Η• 5 <..:ι;Η• s 

Είς πρόσφατον δίπλωμα εύρεσιτεχνίας (21) πε
ριγράφεται καί ή χρf\σιs μιγμάτων άποτελουμένων 
Εκ σvμπλόκωv τοv χρωμίου καί μικρομοριακων προϊ
όντων σvμπυκνώσεωs ούρί'.):ς-φορμαλδεΟδης, τά ό
ποία πλην τf\ς άδιαβροχοποιήσεως προφυλάσσουν 
ΤΟ vφασμα έκ TOV τσαλακώματος. Είs νεωτάτην έ
πίσηs έργασίαν (22) άναφέρεται δτι σύμπλοκα τοv 
χρωμίου μετά φθοριοπαραγώyων μονοκαρβονικων 
όξέων, ώς π. χ. Cl(CF2 CFCl)n CF,COOH καί 
HCF2(CF2)., COUH, καθισΤοvν τά ΕΚ βάμβακος ύ
φάσματα άδιαπέραστα οχι μόνον ύπό τοv vδατος 
άλλά καί τοv έλαίου, Eνc.;:i συγχρόνωs αύξάνουν την 
άντοχήν των. 

4) Llαρ rιφίι,αι. Σκληραi παραφίναι σημείου τήξ. 
55 '-60" άλλά καί ώρισμένοι κηροί χρησιμοποιοvν
ται συνήθωs έν σvνδυασμc.;:~ μέ &λατα τοv άρyιλλίου 
διά την άδιαβροχοποίησιν έλαφρων ύφασμάτων, το 
σπουδαιότερον δέ πλεονέκτημα τf\ς μεθόδου εΙναι 
δτι ή έμφάνισιs τοv ύφάσματοs δέν διαφέρει αίσθη
τως τοv μη άδιαβροχοποιηθέ11το5. Είs ΤΟ έμπόριον 
κυκλοφοροvν προϊόντα τά όποία εϊτε περιέχουν τό 
&λαs τοv άργιλλίου είς τό προσφερόμενον γαλά
κτωμα τf\s παραφίνης (ώs π. χ. τό Ceωl Τ τf\s 
Sandoz) όπότε πρό τf\s κατεργασίαs τοv ύφάσμα
τοs άπαιτείται μόνον άραίωσιs δι' ϋδατοs, εϊτε ε{
ναι · άπλδ: γαλακτώματα παραφίνηs (ώς π.χ. τό 
Ceωl S τf\s Sandoz) όπότε άμέσως πρό τf\ς χρή
σεως προστίθεται ή άπαιτουμένη ποσότης όξικοv 
άργιλλίου. 

Είς την Γερμανίαν άντi τών άλάτων τοv άργιλ
λίου χρησιμοποιοvνται ένώσειs TOV ζιρκονίου και 
κυρίως όξυχλωριοvχον ζιρκόνιον (Persistol τf\s 
H.A.S.F.), ύποστηρίζεται δέ δτι ή μέθοδος αvτη 
δίδει καλύτερα άποτελέσματα οχι μόνον δσον άφο
ρξΧ την ποιότητα τf\s άδιαβροχοποιήσεως άλλά και 
την άντοχην αύrf\ς είς την πλύσιν. 'ως πιστεύεται 
ΤΟ ζιρκόνιον σταθεροποιεί κατά κάποιον τρόπον 
την παραφίνην ΕΠl τοσ ύφάσματος χωρiς δμως να 

άντιδρξΧ μετά τf\ς ίνός, &ν καί εχει ύποστηριχθf\ (23) 
ότι κατά την άδιαβροχοποίησιν διά σαπώνων ζιρ· 
κονίου τό μέταλλον eχει τάσιν νά σχηματίζ1J σύμ
πλοκα μεθ' ύδροξυλίων εύρισκομένων είς γειτονικa 
άτομα άνθρακος. 

Τά διά την άδιαβροχοποίησιν χρησιμοποιού
μενα γαλακτώματα παραφινων παρουσιάζουν τό 
πλεονέκτημα δτι δέν άπαιτοvν είδικάς συσκευάς καi 
δέν περικλείουν τούς κινδύνους των όρyανικων δια
λυτικων, παρουσιάζουν όμως δυσκολίαs είς την πα
ρασκευήν των καi ώς έκ τούτου άπαιτείται πλην 
τf\ς καταλλήλου έκλοyf\ς τοv ρΗ (συνήθως 3,5-5,5) 
καί ή χρf\σις είδικων γαλακτωματοποιητων (24). 
Οvτοι δμως εΙναι συνήθως ύδροφίλου χαρακτf\ροs 
καί ώs έκ τούτου μειώνουν την δρΟ:σιν της πρός 
άδιαβροχοποίησιν χρησιμοποιουμένηs ένώσεως. Είs 
μερικΟ:s περιπτώσεις ε{ναι δvνατη ή χρf\σιs γαλα
κτωματοποιητων, οί όποίοι κατά την θέρμανσιν 
τοv ύφάσματοs, διά την σvμπλήρωσιν τf\s άδια
βροχοποιήσεως, εϊτε καταστρέφονται, είτε διασπών
ται είς προϊόντα ύδροφόβου χαρακτf\ρος (24α). 

Μία των πλέον διαδεδομένων μεθόδων άδιαβρο
χοποιήσεως διά παραφίνηs χρησιμοποιεί διάλυμα 
περιέχον 25°/ο κηρόν, 5°/ο όξικόν άργίλλιον, 5°/ο γα
λακτωματοποιητήν , 1 "/ο όξ ικόν όξύ καi 64°/ο vδωρ. 
Ή κατεργασία γίνεται είς θερμοκρασίαν 50°-60° C 
έπi χρονικόν διάστημα έξαρτώμενον έκ τοv είδουs 
TOV ύφάσματοs, συμπληροvται δέ ή άδιαβροχοτrοί
ησιs διa ξηράνσεωs είς θερμοκρασίαν 110°-120° C. 
ΔιΟ: την άδιαβροχοποίησιν μεμονωμένων ένδυμάτων 
χρησιμοποιείται συνήθως λουτρόν περιέχον 5-10°/0 

ΕΠi τοv βάρους τοv ένδύματος τοv καταλλήλου μί
γματος (π.χ. ώς άνωτέρω), ή κατεργασία δέ διαρ · 
κεί μέχρις έξαντλήσεωs τοv λουτροv. 

5) Όργανοπυριτικαί έ1'Cf1σε ις (25). Κυρίως χρη
σιμοποιοvνται μεθυλοπολυπυριτικαί ένώσεις (26), 
δύνανται δμως νά χρησιμοποιηθοvν καi άλλα πα
ράyωyα ώς π. χ. φαινvλοπολvπυριτικαi καi βινυ
λοπυριτικαί έvώσεις. 'ως καi διa τάς λοιπάς άδια
λύτους είς τό vδωρ ένώσεις τάς χρησιμοποιουμένας 
διά την άδιαβροχοποίησιν των ύφασμάτων, αί όρ
γανοπυριτικαi ένώσεις φέρονται είς το έμπόριον 
είτε ύπό μορφήν διαλυμάτων είς όρyανικούς διαλύ
τας' είτε ύπό μορφην γαλακτωμάτων' των τελευ
ταίων προτιμωμένων διά τούς είς άλλην θέσιν τοv 
παρόντος άρθρου άναφερθέντας λόyους. 'ωρισμένα 
προϊόντα τοv έμπορίου εlναι μίyματα όρyανοπvρι
τικων ένώσεων καi ένώσεων τοv ζιρκονίου η τιτα
νίου (27) διά των όποίων έπιτvyχάνεται καλυτέρα 
άδιαβροχοποίησις, συνδυασμός δέ τf\ς όργανοπv
ριτικf\s ένώσεως μετa προϊόντων συμπυκνώσεως 
ούρίας-f~ μελαμίνης-φορμαλδεΟδης προστατεύει τό 
ϋφασμα καί έκ τοσ τσαλακώματος. 

Είς την πρΟ:ξιν ή άδιαβροχοποίησις έπιτυγχά
νεται δ:a κατερyασίας τοCί ύφάσματος έντοs τοv 
καταλλήλου διαλύματος η γαλακτώματος καl Εν 
συvεχείι;χ θερμάνσεως είς 120° - 160° C όπου Επιτε
λείται ό πολυμερισμός τοv χρησιμοποιουμένου μι
κρομοριακοv προϊόντος. 

Ή άδιαβροχοποίησιs δι' όργανοπυριτικ:ών ένώ-
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σεων ε{ναι άνθεκτικη είς το ξηρον καθάρισμα, κατα
στρέφεται δμως κατά την πλύσιν διά σάπωνος η 
άλκαλικων άπορρvπαντικων. 

6) flρωιεϊνικαi οvσίαι . Οvσίαι ώς καζεtνη, ζε
λατίνα ή άκόμη καi προϊόντα μερικης διασπάσεως 
διαφόρων πρωτεϊνων δύνανται νά χρησιμοποιηθοvν 
προς άδιαβροχοποίησιν των vφασμάτων, vπο την 
προϋπόθεσιv δτι ή πρωτεtνη θά καταστfj άδιάλv
τος είς το vδωρ διά καταλλήλοv κατεργασίας. Διά 
την άδιαλvτοποίησιν της πρωτεtνης χρησιμοποι
οvνται κvρίως &λατα άργιλλίοv (28). Πολλάκις διά 
την καλvτέρεvσιν τf\ς άδιαβροχοποιήσεως προστί
θενται είς το μίγμα πρωτεtvης-άλάτων άργιλλίοv 
κηροί , παραφίναι ή καi άλλαι λιπαραi ένώσεις. 
Ή μέθοδος αϋτη χρησιμοποιείται κvρίως εiς την 

, Αγγλίαν (29), εν δέ των εvρύτερον χρησιμοποιοv
μένων προϊόντων, το Mystolene Κ.Ρ., ε{ναι γαλά
κτωμα σvμπλόκων πρωτεtνης-άργιλλίοv. 

7) Συνθετικά πολυμερή. Πλήν των άνωτέρω ά
ναφερομένων μεθόδων άδιαβροχοποιήσεως vπάρ
χοvν δεκάδες άλλων προστατεvομένων vπο διπλω
μάτων εvρεσιτεχνίας καi των όποίων την βάσιν ά
ποτελοvν πολvμερf\ περιέχοντα μακράν άλειφατι
κην &λvσιν προσδίδοvσαν τάς vδροφόροvς ίδιότη
τας είς την Ινα. Προϊόντα οvρίας-φορμαλδεvδης, ώς 
π. χ. όκταδεκvλοοvρία (30), δύνανται νά χρησιμο
ποιηθοvν μέ πολύ καλά άποτελέσματα έφ' οσον ή 
άλειφατικη &λvσις περιέχει τοvλάχιστον eνδεκα ά
τομα άνθρακος. Είς ΤΟ αvτο δίπλωμα εvρεσιτε
χνίας (30) άναφέρεται καi ή χρησις όκταδεκvλοφαι
νόλης έπίσης έν σvνδvασμ<{> μετά φορμαλδεvδης. Ή 
άδιαβροχοποίησις έπιτvγχάνεται ε'ίτε διά κατεργα
σίας τοv vφάσματος έντος τοσ γαλακτώματος τf\ς 
καταλλήλλοv ένώσεως της οvρίας ή φαινόλης καi 
έν σvνεχείq; ξηράνσεως καi θερμάνσεως έπi πολλάς 
ώρας είς 110° C παροvσίq; φορμαλδεvδης, ε'ίτε διά 
κατεργασίας τοσ vφάσματος eντος γαλακτώματος 
περιέχοντος καi την φορμαλδεvδην (π.χ. γαλακτώ
ματος μικρομοριακοv προϊόντος σvμπvκνώσεως οv
ρίας-φορμαλδεvδης) άκολοvθοvμένης φvσικά vπο ξη
ράνσεως καi πολvμερισμοϊί τοσ προϊόντος έπi τοσ 
vφάσματος. Το Persistol VS είναι όκταδεκvλοαι
θvλενοοvρία, vποστηρίζεται δέ δτι ή Ενωσις αvτη 
δύναται νά άντιδράσ13 μετά της κvτταρίνης προς 
σχηματισμον χημικf\ς ένώσεως. Ή άδιαβροχοποίη
σις διά Persisto1 VS έπιτvγχάνεται διά κατεργα
σίας τοσ vφάσματος έντος γαλακτώματος 5 υ / ο άκο
λοvθοvμένης vπο έκθλίψεως καi ξηράνσεως εiς θερ
μοκρασίαv μεγαλvτέραν των 80° C. Ή μέθοδος αvτη 
πλεονεκτεί πολλων άλλων διότι δέν άπαιτείται ΕΚ
πλvσις η έξοvδετέρωσις τοv vφάσματος μετά τήν 
ξήρανσιν, δεδομένοv δτι δέν vπάρχοvν υποπροϊόν
τα καi το προϊον ε{ναι οvδέτερον. Τροποποίησιν 
των άνωτέρω μεθόδων άποτελεί ή χρf\σις vδατο
διαλvτων άλάτων άνωτέρων άλειφατικων άμινων, 
ώς π.χ. CH,COONH.C11 H 95 (31), άποφεvγομένων 
κατ' αVτον τον τρόπον των γαλακτωμάτων. 

Πλην των άνωτέρω χρησιμοποιοvνται eπίσης 
βινvλοπαράγωγα (32), παράγωγα γλvκερίνης-φθα
λικοv άνvδρίτοv (33), πολvακρvλικά παράγωγα έν 

σvνδvασμ<{> μετό: όξικοv άργιλλίοv (34), τά &
λατα μετά βαρέων μετάλλων ένώσεων TOV τύποv 
ROCH2COOH, δποv R μακρά άλειφατική &λvσις 
(35 ), κτλ. 

β) Χημικαl μέθοδοι 

Διά των μεθόδων αVτων έπιτvγχάνεται ή ;ρ,ο
ποποίησις της σvστάσεως τfις έπιφανείας τf\ς ιvος, 
ώστε αvτη νά καθίσταται vδρόφοβος, διά χημικfις 
άντιδράσεως. Είδικως διά τά κvτταρινικης σvστά
σεως ύφάσματα τά όποία κvρίως χρησιμοποιοvνται 
διά την κατασκεvήν άδιαβρόχων, ή άδιαβροχοποί
ησις έπιτvyχάνεται σχεδον άποκλειστικως δι' έστε
ροποιήσεως η αiθεροποιήσεως των vδροξvλίωv τf\ς 
κvτταρίvης διά καταλλήλων ένώσεων περιεχοvσων 
μακράν άλειφατικην &λvσιν, ή όποία ώς εχει ήδη 
έκτεθη καθιστζi τάς ίνας vδροφόβοvς. Αiθεροποίησιs 
τf\ς κvτταρίνης είναι, φvσικά, προτιμοτέρα της έστε
ροποιήσεως, διότι ή κατό: τήν αίθεροποίησιν σχη
ματιζομένη Ενωσις είναι πρακτικως άπρόσβλητος 
καi ώς έκ τούτοv ή έπιτvyχανομένη άδιαβροχοποί 
ησις διατηρείται τόσον δσον καi το vφασμα. 'ως 
γνωστόν, οί έστέρες vδρολVονται Vπο άλκαλίων Ε
ν<{> οί αίθέρες διασπωvται μόνον vπο όξέων καi μά
λιστα VΠΟ τοιαύτας σvνθήκας ώστε της vδρολύσεως 
τοv αίθέρος νά προηyηται ή καταστροφη της κvτ
ταρίνης. 

1) Έστεροποίησις, Ή έστεροποίησις της κvττα
ρίνης δύναται νό: έπιτεvχθfj διό: ποικίλων τρόπων, 
σχεδον δέ δλαι αi μέθοδοι της όρyανικf\ς χημείας αί 
χρησιμοποιούμεναι διά τήν έστεροποίησιν άλκοολων 
περιγράφονται εις τά άπειράριθμα διπλώματα εvρε
σιτεχνίας των μεγάλων έταιρειων χημικων προϊόν
των. ΟVτω δύνανται νό: χρησιμοποιηθοvν προς τον 
σκοπον αVτον διαλύματα είς όρyανικό: διαλvτικά η 
γαλακτώματα άwδριτων (36), χλωριδίων (37), έ
στέρων τοσ χλωροκαρβονικοσ όξέος (38), οvρεθα
νων (39), ίσοκvανικωv (40), ισοθειοκvανικωv (41), 
καi διισοκvανικων έvώσεων (20), καρβοδιϊμιδίων ι 42), 
κετενων (43) κτλ. Είς ολας, φvσικά, τάς περιπτώ
σεις ή χρησιμοποιοvμένη eνωσις φέρει μακράν άλει. 
φατικην &λvσιν περιέχοvσαν 10- 18 άτομα άνθρα
κος, ή κατεργασία δέ τοσ vφάσματος γίνεται κατά 
τρόπον ώστε ή άντίδρασις μεταξύ κvτταρίνης καi 
της χρησιμοποιοvμένης ένώσεως νό: περιορίζεται είς 
την έπιφάνειαv τf\ς tvoς διό: νό: διατηροvvται τό: Ε
ξωτερικά χαρακτηριστικό: τοϊί vφάσματος. 

~Αν καi κάθε μέθοδος άδιαβροχοποιήσεως άπαι
τεί αvστηρως καθωρισμέvας σvvθήκας διά την έπί
τεvξιv τωv καλvτέρωv δννατων άποτελεσμάτω·v, δύ
ναται νά λεχθfj δτι ό γενικοs τρόπος έφαρμογf\ς των 
διά την έστεροποίησιν χρησιμοποιοvμέvων μεθόδων 
σvvίσταται είς τάς έξης τρείς έρyασίας: Πρωτον, κα
τεργασίαν τοσ vφάσματος έντός τοσ καταλλήλοv 
γαλακτώματος ή διαλύματος. Δεύτερον, ξήρανσις 
τοv vφάσματος ή άπομάκρvνσις τοv διαλvτικοv. 
Τρίτον, θέρμανσις τοv vφάσματος είς θερμοκρασίας 
κvμαιvομέvας σvνήθως μεταξύ 90 ° C καi 120 ° C διό: 
την σvμπλήρωσιν της άντιδράσεως. Αί vψηλότεραι 
θερμοκρασίαι προτιμωνται, διότι οvτω μειοvται ό 
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χρόνος θερμάνσεως, πολλάκις όμως ή φύσις τοv άν
τιδραστηρίου είναι τοιαύτη ώστε νά άπαιτfjται πα
ρατεταμένη θέρμανσις εtς χαμηλήν θερμοκρασίαν. Κα
τά τήν χρησιμοποίησιν χλωριδίων π. χ. το έλευθε
ρούμενον vδροχλώριον δέν έπιτρέπει vψηλάς θερμο
κρασίας σvνιστωμένης θερμάνσεως εtς 50 ° - 80 ° C. 
Εις παρομοίας περιπτώσεις είναι έπίσης άπαραίτη
τος ή προσθήκη ε!ς το χρησιμοποιούμενον διά τήν 
άδιαβροχοποίησιν άντιδραστήριον τfjς άντιστοί
χου ποσότητος μιΟ:ς άσθενοvς ορyανικf\s βάσεως, 
π. χ. διαιθυλανιλίνης, διά τήν δέσμευσιν τοv κατά 
τήν άντίδρασιν έλευθερουμένου οξέος. 'ωρισμένα ΕΚ 
των άνωτέρω άντιδραστηρίων, ώς π. χ. αί κετέναι, 
δύνανται νά χρησιμοποιηθοvν καi διά τήν άδιαβρο. 
χοποίησιν έρίου. 

2) Αίθερωι,,ί ηπις. 'ως /Ξχει ήδη λεχθfj ή αίθερο
ποίησις τf\ς κυτταρίνης δι' ένώσεων περιεχουσων 
μάκράν άλειφατικήν &λυσιν πλεονεκτεί τf\ς έστερο
ποιήσεως, διότι ή λαμβανομένη eνωσις δέν προσ
βάλλεται vπό άλκαλίων καί κατά συνέπειαν ή έπι
τυyχανομένη άδιαβροχοποίησις είναι άνθεκτική ε!ς 
τήν πλύσιν καί διατηρείται πρακτικως τόσον δσον 
καi α\rτο τοvτο ΤΟ vφασμα. 
Ή αίθεροποίησις τf\ς κυτταρίνης έπηυyχάνεται 

κατά κανόνα δι' ιι- άλοyονωμένων μεθuλοενώσεων 
(αί αίθuλοενώσεις είναι άκατάλληλοι ώς μή άρκούν
τως δραστικαί), χρησιμοποιοvνται δέ κυρίως χλω
ρομεθυλαιθέρες, χλωρομεθuλαμίδια καi χλωρομεθv
λοκαρβαμίδια. Πλεονέκτημα των δύο τελευταίων 
κατηyοριων είναι ότι δέν άπαιτείται πλέον ή χρfj
σις άνωϊέρων άλειφατικων άλκοολων, άλλά η πρώ
τη ύλη είναι οξέα έκ των εvρισκομένωv άφθόνως είς 
τήν φύσιν. 

Α! ένώσεις αvται δύνανται νά χρησιμοποιηθοvν 
εϊτε vπο μορφήν διαλυμάτων έντος ορyανικων δια
λυτικων είτε ώς τεταρτοταyείς βάσεtς τοv άμμω
νίου, π. χ. μετά πυριδίνης, αί όποίαι είναι vδατο
διαλuταί. Αί μετά πυριδίνης ένώσεις eχουν τούς κά
τωθι yενικούς τύποvς : 

C6 H 6 N(Cl)CH20R ,' C5H 5 N(Cl)CH2NHCOR, 

C5 H 5 N(Cl)CH 2NHCOOR 

δπου R παριστξi μακράν άλειφαηκήν &λυσιν. 
Μία των πρώτννν ένώσεων των χρησιμοποιη

θεισων έπηuχως διά τήν έπίτευξιν μονίμου άδια
βροχοποιήσεως Τjτο η μετά πυριδίνης eνωσις TOV 

δεκαοκταοξυμεθυλοχλωριδίου ( 44) το όποίον θεω
ρείται vπο πολλων ώς άποτελοvν τήν βάσιν TOV 

Velan PF (I.C.I.) ύλικοv χρησιμοποιουμένου διά 
τήν άδιαβροχοποίησιν παντός τύπου vφασμάτων 
περιλαμβανομένων των έξ έρίου καί μετάξης. Είναι 
πιθανώτερον πάντως ότι τό Velan PF /Ξχει ώς βά
σιν τό χλωρίδιον τf\ς δεκαοκταμ1δομεθvλοπυριδί
νης ( 45). Α! λαμβάνουσαι χώραν άvτιδράσεις μετα
ξύ κυτταρίνης καί των δύο αυτων ένώσεων είναι 
κατa τον Mullin ( 46) αί έξfjς: 

κυτταρίνη {}έρμανσις 
----~ C5Η,,Ν(Ο.κυτ cαρίνη)CΗ2ΟR ---

C5H5 Ν + RΟCΗ2Ο(κυτταρίνη) 

CHsCOONa 
α) C5 H 5 N(C!)CH2 NHCOR ~ 

C5 H 5N(OOCCH 8)CH 2 NHCOR 

κuτταοίνη {}έρμανσ1 · 
-----~ C,Η5Ν(Ο.κυτταρίνη) ~Η 2ΝΗCΟR ----+ 

RCONH CH 2 0 (κυτταρίνη) + C 0 H 5:-i 

Κατά τον Davis (47) η τελευταία άντίδρασις 
λαμβάνει τήν μορφήν 

C5 H 5 N(C!)CH 2 NH ;.:OR ~· C5 H 5 :'-I + R CO.NHCH ,OH 
κυτταρίνη 

-----+ R CONH ::: H, O (κυτταρίνη)+ ΟΗ2 

Είς οίανδήποτε έκ των άνωτέρω τριων κατηyο
ριων καί έάν ύπάyεται η προς άδιαβροχοποίησι 
χρησιμοποιουμένη eνωσις, τέσσαρα είναι τά στάδια 
τfjς δλης έρyασίας. Πρωτον, κατερyασία τοv ύφά
σματος έντός ύδατικοv διαλύματος τfjς καταλλή
λου συστάσεως. Δεύτερον, ξήρανσις τοv vφάσμα
τος. Τρίτον, θ~ρμανσις ε!ς θερμοκρασίαν κυμαινομέ
νην μεταξύ 100° C καi 150° C έπί χρονικον διάστη
μα 5 μέχρις 1 λεπτοv. Τέταρτον, καλή eκπλυσις δια 
τήν άπομάκρυνσιν των ύποπροϊόντων τf\ς άντιδρά
σεως. Ή άντίδρασις μετά τf\ς ίνος έπιτελείται κυρίως 
κατά τό τρίτον στάδιον. 

Παρόμοια μετά των άνωτέρω προϊόντα δύνcnι
ται νά παρασκεuασθοvν μέ βάσιν τήν οvρίαν (48), 
φαινυλενοδιαμίνην (49), δικαρβαμίδια (50) κτλ. 'Ε
πίσης χρησιμοποιοϋνται μεθυλολαμίδια (51) δια
λυτοποιούμενα δι' έστεροποιήσεως μετά οξικ -
άvvδρίτου ( π. χ. RCONHCH,OOCCH. ) 
ClCU(6 H,SO.H (52) κτλ. 

Κατ' άλλον τρόπον ή αίθεροποίησις τf\ς κυττα
ρίνης έπιτυyχάνεται δι' αίθυλενοξειδίου (53) ή vπο
κατατεστημένων παραyώyωv αvτοv των yενικω. 
τύπων: 

δπου R μακρά άλειφατική &λυσις. 
'Επίσης άντί τf\ς παρασκευfjς των παραyώy 

τοv αtθυλενοξειδίου καί τfjς έv σvvεχείςχ: άντιδράσ 
των προϊόντων αvτων μετά τf\ς κυτταρίνης δvν 
ται νά χρησιμοποιηθοvν άλληλοδιαδόχως αίθυλ 
ξείδιον καί το χλωρίδιον άνωτέρας λιπαρΟ:ς άλκ 
λης κατά το σχfjμα (54) 

Κυτταρίνη+ CH,- CH 2 --? 

""'- / 
ο 

-7 (κυτταρίνη)-Ο-CΗ2-CΗ,ΟΗ 

--? (κυτταρίνη)-0-CΗ,CΗ,ΟR 
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'Αδιαβροχο:n:οίησις λόγφ διογ)tώσεως 

Μία τελείως διάφορος μέθοδος άδιαβροχοποιή
σεως χρησιμοποιεί την άρχi)ν έπi τf\ς όποίας στη
ρίζεται ή κατασκευη των ΕΚ λινοϋ σωλήνων των πυ
ροσβεστικων άντλιων. 'ως γνωστόν τό ϋφασμα αv
τό δeν είναι άδιάβροχον δταν εΙναι στεyνόν, παρου
σιάζει δe κατ'· άρχάς διαρροήν, τοϋ ϋδατος διερχο
μένου διά ϊ'ων μέταξv των νημάτων διακένων. Όσον 
δμως προχωρεί ή διαβροχi) τοϋ vφάσματος, αί Ινες 
διογκοϋνται καί κλείουν τοvς κενοvς χώρους ώστε 
ό σωλi)ν να καθίσταται άδιάβροχος. 

Βάσει τf\ς α\.ιτf\ς άρχf\ς κατασκευάζονται άδιά
βροχα vφάσματα ΕΚ μάκροtνου μερσερισμένου βάμ
βακος δια καταλλήλου έκλογf)ς τοϋ τύπου τοϋ νή
ματος καί τοϋ εϊδους της ύφάνσεως (55). Όσον ό
λιγώτερον έο'τριμμένον ε{ναι τό νf)μα καί δσον πυ
κνοτέρq: ή ϋφανσις τόσον καλύτερα τα λαμβανόμε
να άποτελέσματα. τα vπό τό ονομα Ventile άγ
γλικα άδιάβροχα vφάσματα κατασκευάζονται κατα 
τόν άν.ωτέρω τρόπον έκ μακρο'ίνου αiγυπτιακοϋ 
βάμβα!(Ος. 

Εiς τας Ήνωμένας Πολιτείας άντί μακρο'ίνου βάμ
βακος, ό όποίος σπα11ίζει,. χρησιμοποιοϋv κοινόv άμε- · 
ρικανικόν βάμβακα ό όποίος δμως πρό της vφάνσεως 
κατεργάζεται δι' vδροξυαιθυλοκυτταρίνης, ενώσεως 
χαρακτηριζομέvης ύπό μεγάλης διογκωτικfις ίκανό
τητος (56). Κατα την διαβροχi)v τοϋ ύφάσματος ή 
vδροξuαιθvλοκυτταρίνη διογκοϋται καί κλείει τα με
ταξv των νημάτων διάκενα, καθιστωσα οϋτω τό 
ϋφασμα άδιάβροχον. Πρέπει να τονισθfj πάντως δτι 
ή vδροξυαιθvλοκυτταρίνη, &ν καί εΙναι άδιάλυτος 
εiς τό ϋδωρ, διαλύεται εiς τα άλκάλια καί ώς ΕΚ 
τούτου άπαιτείται προσοχη κατα την πλύσιν vφα
σμάτων τοϋ εϊδους αύτοϋ. 

SUMMARY 

The W aterproofing of Textile Fabrics 
By Α. V ASSILIADIS 

The water repelence of sιι'rfaces ίs first discus
sed in terms of physicochemical principles. Then 
the various methods and mateι-ials used for the 
waterproofing of textile fabrics are reviewed. 
Special attention is gίven to the newly develo
ped chι-omium complexes, the oι·ganosilicon 
compounds, and the reagents which modify the 
chemical nature of the suι-face of the fibres so 
that it becomes hydrophobic. 
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'Ενίσχυσις έρευνών διεξαγομένων είς τi)ν χώραν μας 

Άνεκοινώθη έπισήμως δτι τά 'Εθνικά Ίνστιτουτα του 'Υπουργείου 'Υγιεινής, Παι
δείας καi Κοινωνικής Προνοίας τών Η.Π .Α., έχορήγησαν ε{ς τό Πανεπιστήμιον 'Αθηνων 
27 000 δολλάρια άποκλειστικως πρός συνέχισιν των άπό τινος, είς τό 'Εργαστήριον 'Οργα
νικής Χημείας του Πανεπιστημίου Άθηνων ύπό την διεύθυνσιν του καθηγητοu κ. Λεωνίδα 
Ζέρβα, διεξαγομένων έρευνων έπi φωσφορυλιώσεως άμινοξέων καi πεπτιδίων ώς καi έπi 
νουκλεϊνικων δξέων. 

~Ετερα 4 000 δολλάρια έχορηγήθησαν είς τό αuτό ώς ι'iνω 'Εργαστήριον πρός συνέ
χισιν των είς αuτό διεξαγομένων έρευνων έπi πεπτιδικών συνθέσεων, ύπό του Άμερικανι
κου Κληροδοτήματος ((Υ Αννα Φουλερ». 'Αμφότερα τά ώς άνω ποσά πρόκειται νά χρησιμο
ποιηθουν κυρίως διά την άγοράν έπιστημονικων δργάνων καi είς μικράν κλίμακα διά την 
άγοράν χημικών οuσιων. 

Ό έν Ζυρίχ1J έγκατεστημένος Χημικός - Βιομήχανος κ. Κωνσταντίνος Γκέρτσος έδώ
ρησε ε{ς τό 'Εργαστήριον 'Οργανικής Χημείας εν πολωσίμετρον «Zeiss » νέου τύπου, άξίας 
περίπου 3 000 μάρκων, ώς καi διάφορα άλλα δργανα προελεύσεως 'Αμερικής (συσκευάς 
ταχείας έξατμίσεως, εiδικούς ζυγούς, Τ]λεκτρικην συσκευήν προσδιορισμοu σημείου τήξεως) 
άξίας περίπου 1 500 δολλαρ!ων. 

Τέλος τό - ύπό τήν διεύθυνσιν του καθηγητου κ. Wettstein τμήμα έρευνων του Έλβε
τικου Οίκου «Ciba» έχορήγησε διά τούς αuτούς ώς άνω σκοπούς εiς τό 'Εργαστήριον 
'Οργανικής Χημείας έπιστημονικά δργανα καi χημικάς ούσίας συνολικής άξίας 2 200 
δολλαρίων. 

Πρός τούς ώς άνω δωρητάς δ καθηγητης κ. Λεωv. Ζέρβας ώς καi τό Πανεπιστήμιον 
Άθηνων έξέφρασαν τάς εύχαριστίας των. 

Τά «Χημικά Χρονικά» έπιχαίρουν διά την εuπρόσδεκτον καi σημαντικην ταύτην 
έπαύξησιν τών έρευνητικών δυνατοτήτων είς την χώραν μας, ή όποία άποτελεί συγχρόνως 
άναγνώρισιν έλληνικών έπιστημονικων έπιτευγμάτων. 

Δ1evθvvσε1s σvμφώvως τι';) Νόμφ: 

Tvπoypαφeiov ΜΑΡΓΑΡΙΤΑΣ ΓΟΥΔΕΛΗ, Είιp1πίδοv 92 - Άθfjvα1 

Πpοϊστ. τvπoyp. ΚωΝΣΤ. ΖΑΧΑΡΙΟΥ, Γαvοχώpωv 41 - Νίκα1α 




