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Nitration of Phenols Substituted with Carbon-
containing Groups Il

Lars Andersen

Institute of Chemistry, University of Helsingfors

As proviously observed some substituents in o- and/or p-
position to a phenolic hydroxyl group are at times displaced by
nitro groups. The methyl group is quite stable but the stability
decreases rapidly in the order aldehyde, carboxyl, methylol.
The last mentioned group is displaced almost as fast as hydro-
gen (1). The present investigation aims to give some additional
information. Nitrations have heen performed as already de-
seribed, i.e. using an excess of nitrous acid as reagent., The table
below indicates the rate and yield of the reaction of the phenols
nitrated. It should be noted that the reactions shown in the
table in many cases involve several steps, the yield indicated
being the overall yield for the complete reaction sequence.
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Table 1. Nitration of Some Substituted Phenols with Surplus Nitrous Acid in
Acetone -+ Ether. Toemp. = 0°.

Time in min. Total Remarks
Starting Product for 50 9% of yield
material obtained total yield in %
OH Complicated
MeO. NO, reaction. Many
/ — 5  intermediate pro-
ducts were ob-
*R served
I
HC : CHMe 0O,
Isoeugenol '(I) 4.6-Dinitro-
guaiacol
R
| —_ 5 »
HC:CHCOOH
Ferulic acid (II) »
*R= HO— —_
MeO
OH OH
MeO, OMe Rapid total de-
N composition. No

distinct nitrophe-
nols were ob-
served

b,  lm,

HJ::CH, HC:CH,

Dehydrodieuge-
nol (IIT)

OH OH
MeoO OMe
AP N

¢, o,
H(I!:CH, HJ?:OH

2.2’-Dihydroxy-
3.3’-dimethoxy-
5.5’-diallyldi-
phenylmethane
(Iv)

— 3
R
I
CH,OMe
Vanillyl methyl 4.6-Dinitro-
ether (V) guaiacol
= 0
W N
CH. CH,
]
CH — CH
I
CH, (IJH
\O - \
R
Pinoresinol (VI)
‘R
0O— JJH
I
MeO, CH
N 7\
CH,
HC:CHCH,
Dehydrodiiso- »
eugenol (VII)
- OH
MeO
| N
COCH,
l
COCH,
Acetovanillone 5-Nitroaceto-
(VIII) vanillone
5-Nitroaceto- 4.6-Dinitro-
vanillone (IX) guaiacol
R
I
?O
HCOHCH,
a-Hydroxypro- »

piovanillone (X)

- R ——— R ——

Primary reaction
product was 5-
nitrovanillyl me-
thyl ether. After
126 min. 50 9,
of it had dise-
appeared

Primary reaction
product was di-
nitropinoresinol

Primary reaction
product was
nitrodehydrodi-
isoeugenol. It was
formed instan-
taneously and
gradually decom-
posed completely

Primarily a nor-
mal nitration,
50 9 of the
total yield re-
quiring 12 min.
then slow dis-
placement of the
hydroxyketo
group
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Reactions I and IT (cf. the table) are related. In both cases
the reaction is complicated and only very small quantities of
4.6-dinitroguaiacol are obtained. Measurable amounts could be
observed only after 2000 min. Thus, a conjugated double bond
reduces the stability of a substituent (saturated alkyl groups are
quite stable). The bond between two benzene nuclei, cases IIT
and IV, is not broken by the nitrating reagent. The phenols in
question may in fact be considered as alkylated ones. It is
interesting to note how large the differences are between the
three hydroxybenzyl ethers investigated i.e. V, VI, and VII.
The arylated ether group in VII is not displaced, whereas on the
other hand alkyl ether groups are displaced (V, VI). V is an
alkylated primary aleohol, VI a secondary one. The latter
yields twelve times more 4.6-dinitroguaiacol than the former.
Considerable resomblance was to be expected between the keto
and the previously investigated aldehyde group (1). The rate
of the normal nitration of acetovanillone and vanillin is, in fact,
almost the same. In the displacement, however, differences were
observed. The displacement of the keto group was slow and the
yield was poor but nevertheless its reactivity was greater than
that of the aldehyde group. An alcoholic hydroxyl group in
a-position to the keto group and -position to the benzene nucleus
does not, appreciably influence the reactivity.

All the compounds investigated are methoxyphenols. Thus,
the displacement has to compete with a reaction attacking the
methoxyl and finally decomposing the whole molecule. A poor
yield of 4.6-dinitroguaiacol obtained whern nitrating a substituted
methoxyphenol does not prove that the substituent cannot be
displaced; it only proves that the substituent is less reactive than
the methoxyl group. Vanillyl alcohol yields 56 per cent 4.6-
dinitroguaiacol (1) but if the alcohol group is etherified the dis-
placement becomes more difficult although the methoxyl group
is as exposed as before. The decomposition reaction now domina-
tes and in consequence the yield of 4.6-dinitroguaiacol drops to
b per cent.

Experimental Part

Starting Compounds.

Isoeugenol (I). Commercial.

Ferulic acid (IT). M.p. 167—68. Vanillin was condensed with
acetic anhydride (2).

Dehydrodieugenol (I1I). M.p. 103—05. Eugenol was oxidized
with ferric chloride (3).

2.2"-Dihydroxy-3.3"-dimethoxy-5.5"-diallyldiphenylmethane
(IV). M.p. 84—84.5 Eugenotin alcohol was treated with aqueous
alkali - (4).

e — e e - D S Te————— e c—

Vanillyl methyl ether (V). B.p. emmm, 126—28. Vanillyl
alcohol was etherified in methanolic hydrochloric acid (5).
Found CH,0 = 35.9 %,. C,H,0(0CH,), requires 36.9 %,

Plnorefsmol (VI). M.p. 117—19.: 1 g of pinoresinol acetate
(6) was dissolved in ethanol (50 ml), aqueous sodium hydroxide
(1 g-+1 ml) was added and the mixture kept for 24 h at room
temperature and occasionally shaken. The phenolate precipitate
was filtered off, dissolved in a few ml of water and the phenol
was liberated with acetic acid. Yield 600 mg. i

Dehydrodiisoeugenol (VII). M.p. 128—30. Isoeugenol was
oxidized with ferric chloride (7).

Acetovanillone (VIII). M.p. 115. Commercial.

5-Nitroacetovanillone (IX). M.p. 163—64. Acetovanillone
(1.66 g) was suspended in ether (100 ml). Sodium nitrite (ca.
50 mg) and while the mixture was shaken, conc. nitric acid
(I ml) was added. The nitration was complete in 30 min. Some
5-nitroacetovanillone precipitated. The ether solution +- the
precipitate were shaken with water and then with aqueous
sodium carbonate. The free phenol precipitated by acidification
of the alkaline layer. Yield after recrystallisation (50 %, etha-
11121'; {)/1 g. Found CH,0 = 14.7 9%, C4H,O,N(CH,0) requires

5 Y

a-Hydroxypropiovanillone (X). M.p. 108. (8).

Nitration and chromatographic separation.

The nitrations were performed as described before (1). The
procedure A was used in the chromatographic identification and
separation of the reaction products. In several instances —
L II, V, VI, VII, and X — intermediate products were observed
on the chromatograms. The first intermediate product to appear,
and in cases V, VI and X the only one, gave orange-coloured
spots which faded when the paper was treated with hydrogen
chloride and re-appeared when treated with ammonia vapours.
The spots were obviously caused by o-nitrophenols.

Summary

A previous investigation has been continued and the displace-
ment of substituents in the nitration of ten further phenols kine-
tically investigated. A double bond conjugated with the benzene
nucleus has been observed to render the substituent in question
somewhat displaceable. The bonds Ar-Ar and Ar-CH,-Ar are
stable. Etherification of a benzyl alcohol reduces its reactivity.
The keto group resembles the aldehyde group.
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Associationen i dikarboxylatlosningar*

(The Association in Dicarboxylat Solutions)
Ingvar Dantelsson

Institutet for fyskalisk kemi vid Abo Akademi, Abo

Den Klassiska kolloidkemien befattade sig huvudsakligen med
de s.k. lyofoba kolloiderna, termodynamiskt instabila dispersa
system med amorfa eller kristallina partiklar av kolloida dimen-
sioner. Men redan Graham riktade uppméirksamheten ockséd pa
de s.k. lyofila kolloiderna. Dock forblev naturen hos dessa linge
ratt oklar. Numera indelar man de lyofila kolloiderna i tvé
grupper, molekylkolloiderna och associationskolloiderna. Hos
de férra dro sjilva molekylerna av kolloida dimensioner, de
kunna foljaktligen ge endast kolloida losningar. For associations-
kolloiderna &ter ar det karakteristiskt, att de ha en normal
molekylstorlek, men molekylerna eller jonerna kunna under
vissa omstindigheter sammansluta sig till kolloida aggregat
med begrinsad storlek, miceller. I losningar av associations-
kolloiderna, till vilka hora manga biologiskt och tekniskt viktiga
substanser, rader alltsd en reversibel jamvikt mellan molekyler
(respektive joner) och kolloid-dispers substans. Associationen
fororsakas av mellanmolekylara krafter. Liknande associations-
processer, men ledande till ligre aggregat, har ju visat sig vara
en ratt allmén foreteelse i materiella system over huvudtaget.
D& mina egna undersokningar rérande associationen idikarboxy-
latlosningar bor ses mot bakgrunden av vad man tidigare kin-
ner till om associationskolloiderna ber jag att fa erinra om
egenskaperna hos dessa.

Kolloidbildningen trycker sin préagel pa praktiskt taget alla
egenskaper hos losningarna av paraffinkedjesalter vid nagot hogre
koncentrationer. Figurerna 1—3 illustrerar forhallandena i
nagra fall. Det var frimst med stod av 16sningarnas laga osmo-
tiska aktivitet som MeBain drog sina slutsatser om associatio-
nen (5). Aven den eclektriska ledningsférméagan ér anomalt lag
jamfort med forhallandena hos vanliga elektrolytlosningar.
Detta ér en f6ljd av, att de hogt laddade kolloida aggregaten,
jonmicellerna, binda mer eller mindre kraftigt en stor del av de
fria alkalijonerna. Synnerligen tydligt framtrader kolloidbild-

* Woredrag hallet vid Finska Kemistsamfundets arsmote 10.12. 1956
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ningen déri, att de fria fettsyrajonernas aktivitet i tvallosningar
ir extromt lag trots att fettsyran maste vara joniserad vid ifraga-
varande hoga pH-viirden. Den laga fettsym]onaktiyiteten be.ror
naturligtvis pa, att huvuddelen av jonerna ingd i de kolloida
aggregaten, micellerna (4).
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Fig. 1. Det osmotiska trycket i lésningar av natriumdodecylsulfat. Hess och
Suranyi (2).
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Fig. 2. Den specifika ledningsforméagan hos 16sningar av alkylsulfonsyror med
2, 11, 12 och 14 kolatomer McBain, Dye och Johnston (3).
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Fig. 3. Kurva 1. Aktiviteten av fria lauratjoner i natriumlauratlésningar vid

20°C Ekwall och Harva (4). Kurva 2 anger den med stdd av associationsdata

berédknade laurataktiviteten (8). Kurva 3 anger aktiviteten av acetatjoner i en
natriumecetatlésning vid 20°C.

Av figurerna ovan framgér tydligt, att i de mest utspidda
16sningarna forhalla sig de jonogena associationskolloiderna som
normala elektrolyter. Som Ekwall och Bury visade mot slutet
av 20-talet, borjar kolloidbildningen forst sedan man overskridit
en for varje associationskolloid karakteristisk koncentration,
den kritiska micellbildningskoncentrationen, eller kort om gott
CMC (6, 7). Figurerna ovan visa, att den kritiska koncentrationen
framtrider som en mer eller mindre kraftigt markerad dis-
kontinuerlig forandring av losningarnas egenskaper.

En av de mest remarkabla egenskaperna hos associationskolloi-
derna ar deras formaga att bringa i losning olosliga lipofila
substanser. Denna process skiljer sig till den grad fran vanliga
loglighetsprocesser, att man givit den ett speciellt namn, solu-
bilisering. Fig. 4 beskriver natriumlauratets férméga att
losa p-xylen (8). Nedanom den kritiska koncentrationen
0.03-n solubiliseras praktiskt taget intet xylen, men ovanom
CMC okar losligheten i det narmaste lineért med tvalkoncentra-
tionen. Solubiliseringen innebdr, att de kolloida aggregaten
inkorporera xylen i sig och pa sé sétt bringa kolvétet i 16sning.
Vi ha alltsd hér en utomordentlig metod att bestémma den
koncentration, dar micellbildningen bérjar, den kritiska kon-
centrationen. Och &nnu mer, emedan solubiliseringen ér en
egenskap hos micellerna, utgor solubiliseringsférmagan ett matt
pa micellbildningens omfattning. Med stéd av solubiliserings-
formagan, losningarnas diffusion och aktiviteten hos fria fett-
syrajoner, har man kunnat visa, att ovanom CMC overgar prak-
tiskt taget all tillford tval i micellform (9). Inom ett relativt
vidstrickt omrade ovanom CMC dominera miceller med egen-
skaper oberoende av koncentrationen. Dessa miceller ha kallats
smamiceller till atskillnad fran stérre aggregat, som eventuellt
férekomma vid, hégre koncentrationer.
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Fig. 4, Losligheten av p-xylen i natriumlauratlosningar (1) vid 20°C och
(2) vid 40°C (8).
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Fig. 5. Schematisk framstéllning av strukturen hos sma micellerna,
Harkins (10).

Byggnaden hos dessa smémiceller har ej kunnat entydigt be-
visas. Man #r emellertid timligen ense om, att smamicellerna ha
den struktur, som schematiskt anges i fig. 5 (10). Micellerna
besta av dubbla eller sfiriska molekylskikt. Paraffinkedjorna
anordna sig bredvid varandra med de jonogena grupperna utét
mot vattnet och de lipofila molekyldelarna, kolvitekedjorna,
inbyggas i micellernas inre. Det &r denna lipofila miljo mellan
dubbelskikten som loser kolviite. Aven langkedjade alkoholer
solubiliseras, men de byggas in mellan parallellstillda fettsyra-
joner i palissadlagren. o

Jag har upprepade ginger framhivt diskontinuiteten hos
associationskolloidernas egenskaper vid CMC. Denna diskonti-
nuitet forvefaller ritt si overraskande. En jimviktsreaktion
n Na*+4m L~ = Na,Lu,™" - borde ju leda till en kontinuerlig
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forindring av systemets egenskaper, atminstone sa linge syste-
met ér homogent. Man kénner sig darfor i forsta hand bojd for
att antaga, att en ny fas upptrider, dvs att losligheten av en
komponent, i systemet Overskrides vid den kritiska koncentra-
tionen. Vissa forfattare betrakta ocksd micellerna som en separat
fas (11). Men till det yttre forefalla systemen att vara homogena.
Dessutom visa experiment, att micellerna dro hégt laddade, och
en fas, som icke ir elektroneutral, forefaller ytterst obehaglig
for en kemist.

Som emellertid Bury och Hartley ha poiingterat i sina klassiska
arbeten, kan den skenbara diskontinuiteten vid CMC forklaras
trovs att systemet betraktas som homogent, om blott antalet
joner per micell ér tillrickligt stort (7, 12). Jag skall forsoka

kort illustrera detta. Foér micellbildningsreaktionen giller jim- .

viktskonstanten.
[Nay Ly 0-m =]
[Na# " L]
Om vi nu utgd fran, att vid totalkoncentrationen x bildas kon-
centrationen y miceller, s& kan vi skriva

K (x—ny)* (x—my)® =y
Lat oss nu antaga, att vi befinna oss omedelbart ovanom CMC.
Da ar y <<x, dvs endast obetydligt av substansen féreligger
i micellform i losningen. Likheten ovan dvergar da i

K xt+m =y

On nu n+4m, dvs antalet joner per micell, ar tillrdckligt stort,
storre &n 10, kroker denna kurva mycket snabbt, dvs miceller
bérjar bildas vid en vil definierad kritisk koncentration. Med
stod av olika mitningar har man kommit till uppfattningen, att
micellerna hos typiska associationskolloider innehalla mer in
20 joner. Burys och Hartleys resonemang forklarar alltsd till-
fredsstillande den funna skenbara diskontinuiteten hos associa-
tionskolloidernas egenskaper. Micellbildningen &r siledes fullt
analog med andra vanliga associationsprocesser, t.ex. dubbel-
molekylbildningen i l6sningar av bensoesyra. Enda skillnaden
ir, att i losningar av associationskolloider éro de hogre aggre-
gaten, micellerna de energetiskt stabilaste, och déirfor bildas
dessa huvudsakligen.

Sjilvklart ir, att associationen ej direkt kan leda till aggregat
innehallande flera tiotal joner, utan olika for- och mellanstadier
maste existera. Nagra forfattare ha dven sparat sma méngder
av dylika langt nedanom CMC (2, 6, 9). Det bor emellertid fram-
hallas, att uppkomsten av ligre aggregat innehallande 2—3 joner
ej ensamt kan forklara de diskontinuiteter, som man i vissa fall
kunnat péavisa nedanom CMC. Detta framgir omedelbart av
resonemanget ovan. Om n-}-m ér lagt, stiger kurvan y = K xt+m

K=
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t.0.m. skenbart kontinuerligt. De funna diskontinuiteterna-
under CMC kunna alltsi4 e] enbart bero pa associationens for-
stadier, utan #ven andra foreteelser méaste medverka.

Jag har ovan framhéllit, att micellbildningen ér en foreteelse
formellt analog med komplexbildningen, som &r oss alla bekant
fran den oorganiska kemien. Man fragar sig, vilka aro de krafter,
som leda till uppkomsten av de hogt laddade komplexen, jon-
micellerna. Vanliga huvudvalenskrafter kan ju ej har komma
i fraga. En fingervisning om de associerande krafternas natur
ger den gemensamma byggnaden hos alla associationskolloider.
Karakteristiskt for dem ar, att de alla uppvisa en dualism i sin
frandskap till vattnet. I molekylerna ingér alltid en utpraglat
hydrofil del, antingen bestdende av jonogena grupper eller an-
hopningar av dipolgrupper. Denna del av molekylen har alltsa
en tendens att losas i vatten. Den andra delen i molekylen ér
i regel ett hydrofobt kolviiteskelett med lipofila, oljelosliga egen-
skaper. Fig. 6 aterger schematiskt de kraftfalt, som verka kring
en associationskolloidmolekyl (13). For att en association skall
intraffa krives en viss balans mellan de hydrofila och lipofila.
delarna av molekylen. Hos de fettsura salterna uppnis dessa
forhallanden d& kolvitekedjan innehaller c. 10 kolatomer. Den
lipofila tendensen hos ldgre homologer ricker ej till for att
astadkomma en association. Tvalar med flera 4n 18 kolatomer
ater ar s pass svarlosliga, att man inte vid rimliga temperaturer
uppndr den koncentration, dér en association dr att vénta.

©

Fig. 6. Schematisk framstéllning av kraftfilten omkring joner och molekyler
av associationskolloider, Stauff (13).

Det ar vaxelverkan mellan vattenmolekylerna och de hydro-
foba molekyldelarna som primért férorsakar associationen,
Denna paskyndas ytterligare av de svan der Waalska krafterna»
mellan kolvitekedjorna. Schematiskt kan man beskriva situatio-
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nen pa foljande satt: Vid micellbildningen reduceras berdrings-
ytan mellan paraffinkedjor och vattenmolekyler, och det #r
denna minskning av den energetiskt sett oférdelaktiga kontakt-
ytan, som huvudsakligen bidrar till micellbildningsenergien. De
hydrofila grupperna hélla de uppkomna aggregaten i losning.
Om vi betrakta en och samma homologa serie, t.ex. de fettsura
galterna, s& ar resultanten av de associerande krafterna och dér-
med éven micellbildningsenergien en lineér funktion av langden
hos kolvitekedjan.

Micellbildningsenergien & sin sida bestémmer jamviktskonstan-
ten for associationen. Saledes #ir det att forutse, att lingden av
kolvatekedjan hos tvélen skall bestdémma den kritiska koncen-
trationens lige. Att logaritmen av CMC avhinger linedrt av
lingden hos tvalens kolvitekedja har varit kint redan sedan
trettiotalet (14.) Genom att jamfora olika tvalars CMC har be-
raknats, att associationsenergien okar med cirka 620 kal. per
mol och CH,y-grupp(8). Pasamma sétt har inverkan av de repelle-
rande coulombska krafterna mellan lika laddade joner vid micell-
ytan uppskattats till cirka 3700 cal. per mol hos de vanliga tva-
larna. Dessa véarden overensstimma vil med energetiska data
beriknade pa teoretisk vig och vérden erhallna ur losligheten
av homologa rakkedjade foreningar.

Hos de normala fettsura salterna &r alltsd bade micellistruk-
turen och associationsenergiens beroende av molekylbyggnaden
i stort sett kinda. For att befasta dessa teorier dr det av intresse
att granska forhallandena hos associationskolloider med lik-
nande struktur som de normala tvalarna, men innehéallande flera
hydrofila grupper. For detta &ndamal har jag studerat losnin-
gar av langkedjade alfa-omega-alyldikarbonsyrors dikalium-
salter, alltsd salter, vilkas molekyler kunna ténkas uppbyggda
Pé sd siatt, att tva tvalmolekyler dro knutna vid varandra via
kolatomerna i kolvitekedjornas dndgrupper. Jag skall nu redo-
gora for nagra av undersokningens resultat.

" Fig. 7 visar den ekvivalenta ledningsformégan hos lésningar
av oktadekandioat, dvs saltet med 16 CH,-grupper mellan karb-

oxylerna. Kurvan paminner i princip om N—V ckurvan for
envarda tvilar, om ock avvikelserna fran det for vanliga elektro-
lyter karakteristiska linedira forloppet dr mindre pafallande hos
dioatet. Fig. 8 visar pH-virdets fordndring med koncentratio-
nen i dioatlosningar. Aven hir upptrida Los octadekandioatet
och hexadekandioatet tydliga avvikelser fran forhallandena hos
1—1 virda elektrolyter. Hydrolysen hos dioaterna har ett lik-
nande forlopp som hos de vanliga tvallosningarna. Fig. 9 illustre-
rar losligheten av p-xylen och n-dekanol i oktadekandioatlosnin-
gar. En tydlig solubilisering férekommer, men méarkligt nog
stiger 1osligheten av xylen endast obetydligt, medan stora méng-
der dekanol solubiliseras.
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Fig. 9. Losligheten av dekanol (kurva la och 1b) och p-xylen (kurve 2) i di-
kaliumoectadekandioatlosningar vid 60°C (1).

Dessa undersokningar visa, att en association verkligen dger
rum i octadekandioatlosningarna, men att associationen i en
del fall siitter patagligt mindre pregnanta spar i losningarnas
egenskaper dn vad fallet &r hos de vanliga tvalarna. Den fort-
satta undersbkningen har visat, att det behdvs en betydligt
lingre kolvitekedja for att dioaterna skall associera &n dé det
ar fraga om envarda tvalar, eller om man vill siga sé, att asso-
ciationen borjar i dioatlosningarna férst vid mycket hogre
koncentrationer &n hos normala tvalar. Ingen association har
salunda observerats i dekandioatlosningar upp till rimliga kon-
centrationer, medan dekanoatet, dvs. kaprinatet som vi vet
ar en typisk associationskolloid. Hos tridekandioatet kan de
forsta tecknen pa en association skonjas ungefar vid en koncen-
tration 1.3 mol per kg losning; dodekanoatets, dvs. lauratets
micellbildning bérjar redan vid 0.03 M. Hos hexadekandioatet
borjar associationen vid 0.3—0.4 M, medan hos octadekandioatet
vars ledningsformaga framgar av fig. 7, sitter associationen in
vid koncentrationen 0.045 M. Har ar den s& pass kraftig, att
man har skél att tala om en verklig kritisk koncentration och
micellbildning. CMC hos octadekandioatet ligger siledes vid
samma koncentration som hos 1-vérda tvalar med 12—13 kol-
atomer i kolvitekedjan.

Liksom hos de 1-virda tvalarna borjar solubiliseringen av
dekanol redan betydligt nedanom CMC, men stiger mycket lang-
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samt med vixande dioatkoncentration énda tills CMC uppnés,
varefter solubiliseringen 6kar kraftigt. Detta visar, att i nirvaro
av den polira paraffinkedjefoéreningen dekanol, som &r endast
obetydligt 1oslig i vatten, borjar associationen hos dioatlosnin-
garna redan nedanom CMC. Tydligen bildas hir sma ming-
der alkohol-dioat aggregat innehallande endast ott fatal joner
och molekyler. Likasa tyda pH-viirdena pa, att i dioatlosnin-
garna nedanom CMC leder véxelverkan mellan dioatjonerna
och hydrolysprodukterna till uppkomsten av liga aggregat.
I dioatlosningar, som icke innehélla nagon polir substans, har
jag icke lyckats pavisa nagon association nedanom CMC.

Associationen i dioatlosningar foljer siledes samma lagar,
som man funnit gilla for andra associationskolloider, &ven om
associationsprocessen hos dioaterna pd grund av de tvi joni-
serade karboxylgruppernas verkan 4r mindre pregnant &n hos
de normala tvalarna. I dioatlosningarna leder associationen
uppenbarligen till betydligt ligre aggregat &n i losningar av
normala tvalar med samma lingd hos kolvitekedjan.

Jag har framhallit, att hos de normala tvéalarna de repellerande
krafterna mellan karboxylgrupperna vid micellytan motverka
associationen med c. 3700 cal per mol, medan CH,-grupperna
bidra till associationen med c. 620 cal per mol. Man kinner sig
frestad, att med stod av dessa data férséka berikna dioaternas
kritiska koncentrationer (15). For dekandioatet visar beriknin-
gen, att de repellerande krafterna dverviger, och som ovan fram-
hallits kan hos dekandioatet ingen association pavisas under
méttningskoncentrationen 1.3 M vid rumstemperatur. Den be-
raknade CMC for hexadekandioatet ligger vid 0.2—0.3 M, medan
experimentellt erhalles 0.3—0.45 mol per kg losning. For octa-
dekandioatet ar motsvarande siffror 0.07 och 0.05 M. Overens-
stdémmelsen ar alltsa tillfredsstéllande, speciellt om man beaktar
den hoga jonstyrkan i dioatlosningarna.

Alfa-omega alkyldikarboxylaternas molekylbyggnad med tvé
andstallda jonogena grupper trycker naturligtvis 4ven sin prégel
pa micellstrukturen. Roéntgenmétningar ha visat, att séval
dikarbonsyrorna som deras salter kristallisera i enkla molekyl-
skikt, medan de normala tvélarna bilda dubbelskiktskristaller.
Detta synes tyda pa, att dikarboxylaterna bilda miceller med den
i fig. 10 skisserade strukturen, dvs. enskiktsmiceller. Aven di-
karbonsyrornas ytkemiska egenskaper tyda pa ett dylikt arran-
gemang, ty de bilda kondenserade filmer, dar molekylernas ena
hydrofila grupp orienteras mot vattnet, och den andra uppét.

Att dikarboxylaterna verkligen bilda miceller bestdende av
enkla skikt framgar tydligt ur deras solubiliseringsformaga.
Kolvitet p-xylen solubiliseras, som vi sett, endast i obetydliga
mingder. Det &r ju den lipofila miljén mellan palissadlagren
hos de vanliga dubbelskiktsmicellerna som loéser kolvite, och,
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denna miljo saknas helt hos enskiktsmicellerna. Déaremot
loser dioaterna stora kvantiteter av den normala alkoholen
dekanol; alkoholmolekylerna anses, som ovan framhallits, bliva
inbyggda i sjalva palissadlagren. Det &r naturligt att denna
gistnamnda solubilisering férekommer savil hos de normala
tvalarna som hos dioaterna.

Fig. 10. Schematisk framstillning av strukturen hos micellerna i 1dsningar av
a,-walkyldikarbonsyrornas dikaliumsalter (1).

Undersékningarna ha siledes visat, att dioaterna i mycket
forhalla sig som de envirda fettsyrade salterna. Associations-
fenomen liknande dem, som éro kinda fran vanliga tvillosningar,
forekomma dven hir. P4 grund av forekomsten av de tva joni-
serade karboxylgrupperna &r associationen fordrojd, dioaterna
sta dérfor ett steg nérmare de vanliga elektrolyterna nér man
jamfor deras associationstendens med den hos de normala
tvalarna.

Summary

The influence of association on the characteristics of solu-
tions of paraffin-chain salts is illustrated by some examples.
The micelle formation is interpreted as an equilibrium reac-
tion, where the energy of association originates from the interact-
ion between water molecules and the hydrophobic parts of
the paraffin-chain ions. On the basis of the conductivities, pH
values and the solubilization powers of the solutions it is shown
that dipotassium salts of e, w-alkanedioic acids with 16 and
18 carbon atoms form single-layer micelles in aqueous solution.
The salt with 13 carbon atoms has only a weak tendency to
undergo association, whereas that with 10 carbon atoms is a
normal electrolyte. The tendency of the different homologues
to associate conforms with the theory of micelle formation of
mono-functional paraffin-chain salts when the different type
of micelle structure is taken into account.
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Biokemiska alkoholproblem*
(Biochemical Alcohol Problems )
Olof Forsander

Forskningslaboratorierna vid Statens Alkoholmonopol, Helsingfors

Det finns 1langt flere personer, som ér slavar under sitt alkohol-
begér, &n mangen tror. Vid Viarldshilsoorganisationen i Genéve
finns det en avdelning, som enbart sysslar med alkoholfrigor, och
déar har man forsokt uppskatta det antal alkoholister, som finns i
olika linder. Det har visat sig vara omdjligt att direkt rékna
det exakta antalet och darfér har man foljt ett berdkningssatt,
som bygger pa en matematisk formel. Man har utgatt ifran att
av de personer, som dér i nagon leversjukdom, ett visst antal &r
alkoholister och dodsorsakerna kan man latt f& ur obduktions-
intygen. I Danmark och i Kanada har man kontrollerat formeln
och funnit att den &r riktig. Enligt detta berikningssétt far
man foljande antal alkoholister bland fullvuxna personer i olika
lander:

Tabell 1. Det uppskattade antalet alkoholister i olika léinder, (Jellinek, E. M. i
Habernoll 1956).

Uppskattat antal alko-
Land holister per 100 000
pereoner fullvuxna

Schweiz  ,..vvvvnrvanns 2 385
Chile .. .wewessens cass 1500
Frankrike ...covivvanien 2 850
UBA,  ssdsides v 3 952
Australien .......ove.0un 1 340
Sverige ...ieiiiieienin. 2 580
Danmark ......c000000nn 1 950
Italien ..... Sl e 500
Norge .assavaiviaaais saiie 1 560
Finland ....covvvuvunnnn 1430
England ..vovvvvnnivnins 1100

Av de Nordiska landerna har Finland det minsta antalet alko-
holister och ocksd en god stillning i hela statistiken. I USA
finnes det mycket mera alkoholister &4n i Frankrike men trots det

* Foredrag vid Finska Kemistsamfundets méte den 14 febr. 1957
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forfasar man sig endast dver fransminnens enorma drickande.
D4 alkoholismen &r mest utbredd bland ménnen kommer man
till att mellan 2—3 9, av méinnen i Finland &r alkoholister.

Denna statistik giller endast alkoholismen, som ar en foljd
av ett lingre alkoholbruk. Alkoholbeteendet och alkoholvanorna
skulle sikert ge en annan statistik och dér skulle vi troligen inte
std oss s4 gott. Man kan ocksd fysiologiskt klassificera alko-
holens verkan pa samma sitt som denna indelning. Vid den
akuta verkan av alkoholen, ruset, verkar alkoholen farmakolo-
giskt pa det centrala nervsystemet medan det kroniska alkohol-
bruket framst verkar pé kroppens &mnesomsittning och pa de
organ, som styr denna.

Den Kklassiska formen fér alkoholforskning har varit under-
s6kning av alkoholens uppsugning i blodet efter intagandet,
alkoholens fordelning i organismen och hastigheten, med vilken
alkoholen foérbrinner. Over dessa fragor har man gjort otaliga
arbeten och de biokemiska problem, som dessa foreteolser er-
bjuder, &r till en stor del uppklarade.

D4 man dricker alkohol kommer den forst ned i magsécken och
tommes sedan i smé portioner ut i tarmen. Alkoholen uppsuges
latt i blodet och den behover fore detta ju inte »smaltay. Redan
i magsicken uppsuges en del, men i tarmkanalen forsiggr den
aktivaste uppsugningen. Med blodet fores alkoholen ut i krop-
pen och diffunderar i kapillarerna ut i vivnaderna. Tack vare
alkoholmolekylens ringa storlek kan den litt passera alla cell-
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Fig. 1. Blodalkoholkurva. (Alha, 1951).
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viggar och na alla delar av organismen. Fordelningen sker enligt
lagarna for en vanlig fysikalisk diffusion. Uppsugningen av alko-
holen i tarmen sker mycket snabbare &n alkoholen hinner for-
brinna i kroppen och darfor kommer den att na allt hogre kon-
centrationer dir. Snart dr alkoholkoncentrationen i blodet och i
tarmen i jamvikt och da nar blodalkoholen sitt hogsta varde for

att sedan borja sjunka allt efter det alkoholen férbrinner. Fig. 1

visar en typisk alkoholkurva.
Den hastighet, med vilken alkoholen uppsuges frin tarmen,
kan variera ratt mycket fran person till person. Aven hos samma

person kan denna hastighet variera beroende pé huru alkoholen

fortares. Om magsécken ar fylld utspades alkoholen och kommer
da att langsammare tommas ut i tarmen och detta kommer att
fordroja uppsugningen. Redan om man ater sa litet som en smor-
gas till snapsen kan toppen i alkoholkurvan nedséttas med
10—20 %, och en hel maltid kan nedsétta den med 30—50 %.
Amnen, somfinnes i endel av de alkoholdrycker man dricker,
t.eX. i Olet, innehaller dessutom substanser, som gor att mag-
sicken tommes langsammare, och detta i sin tur gor att alkoho-
len i dessa drycker uppsuges langsammare. Fig. 2 visar ett for-
g6k dar man foljt med blodalkoholen efter intagande av olika
slags drycker. Den starka spriten uppsuges snabbast, utspadd
alkohol uppsuges mycket langsammare och ¢l &nnu langsam-
mare.

Biodaikohol
promille
15 9
®
10 \.
.
« N
g° \bh 3177 alk,
0.5 o’ro\ ® o
' \g —— 2.6 /00l
(] Yo
y o
\0\— 2 5°/° ol
—— 2
100 200 300 min
Fig. 2. Blodalkoholkurvor efter intagning av olika alkoholdrycker. (Goldberg
1951).

Om man betraktar blodalkoholkurvan finner man, att sedan
uppsugningen avslutats och toppen natts kommer den att sjunka




ganska ratlinjigt. Per tidsenhet faller mingden alkohol per
volymenheot med samma virde och detta visar att alkoholen f6r-
brinner med konstant hastighet. Hastigheten kan endast obe-
tydligt paverkas av yttre omsténdigheter. Den forblir ofor-
andrad antingen man springer, ligger i sin séng, sitter i en stol
eller badar bastu. Hos olika personer kan dock forbrannings-
hastigheten vara ganska olika. I medeltal raknar man med att
en person kan foérbréanna 100 mg alkohol per kg kroppsvikt
under en timme. En person som vager 70 kg foérbranner da 7 g
alkohol i timmen eller 168 g i dygnet. Detta motsvarar ungeféir
en flaska briannvin. Energivirdet i denna alkoholmingd &r
ungefiar 1200 Kal.,, men for att leva behdover man ungefér
2000 Kal. om dagen. Man kan alltsd inte leva av brinnvin
allenast. P& 6l, som innehaller samma méangd alkohol, kan man
leva, emedan olet innehéaller manga dmnen, som kan utnyttjas
som energikalla.

LTen alkohol, som av blodet forts ut i organismen och diffunde-
rat ut i vivnaderna, kommer att nd olika koncentrationer allt
efter den vattenhalt vivnaderna har. De vivnader, som har en
hog vattenhalt, kommer att f& en hogre alkoholhalt &n vatten-
fattiga vivnader. Ryggméirgsvitskan, cerebrospinalvitskan
som omger hjarnan och ryggmérgen och som &r synnerligen
vattenrik, kommer att vara mycket mera alkoholrik &n t.ex. den
vattenfattiga benstommen. Under den tid alkoholkoncentratio-
nen i blodet stiger kommer véavnaderna att ha en lédgre alkohol-
halt &n blodet, emedan det tar en viss tid for alkoholen att
diffundera ut i dem, och tvirtom kommer vivnaderna att ha en
hogre alkoholhalt dn blodet under den tid blodalkoholen sjunker.
Man talar om en efterslapning i védvnaderna.

Alkoholen kan bortforas fran organismen pa tva sitt: antingen
genom forbranning eller genom utséndring. Storsta delen av den
alkohol man dricker forbrinner och endast en del utséondras som
sidan. Den méingd som utséndras ér beroende av huru hog
alkoholkoncentrationen ér i blodet. Ju hogre den ar desto mera
utsondras med urinen, med den utandade luften och med
svetten. Man beriknar att mellan 90—98 9, forbrinner medan
2—10 9, utsondras i oforandrad form. Alkoholen foérbrénnes till
storsta delen i levern, men en liten méngd kan dessutom for-
bréinnas i njurarna och i nagra andra vévnadsslag. I hjarnan
kan alkoholen inte forbrinna.

Man antar att alkoholen kan oxideras till acetaldehyd med
tillhjalp av tva olika enzymsystem; antingen genom katalys av
alkoholdehydrogenaset eller katalys av ett enzym av katalas-
natur. Det &r dock troligen det forstndmnda enzymet, som har
hand om huvuddelen av oxideringen. D& ménniskan har ett
utvecklat enzymsystem fardigt, genom vilket hon kan oxidera
alkohol redan innan hon nagonsin smakat sprit, kan man antaga

T

att alkoholen maste finnas som en normal bestandsdel i var
amnesomséttning. I friska méanniskor har man dock aldrig
funnit pavisbara mingder om de ej druckit alkohol, men hos
nagra enstaka fall av diabetes har man kunnat visa att alkohol
kan bildas i kroppen. De méngder, som i normala fall bildas,
méste vara mycket smaé.

Vid den enzymatiska nedbrytningen av etanol genom katalys
av alkoholdehydrogenaset bildas acetaldehyd som nedbrytnings-
produkt. Som viiteacceptor vid reaktionen fungerar coenzym I.
Den bildade acetaldehyden kan oxideras vidare med tillhjalp
av flere enzymsystem till acetat. Acetatet oxideras sedan till
koldioxid och vatten i trikarbonsyrecykeln. Fig. 3 visar huru
reaktionen forlsper.

ADH + % O,
CH,CH,0H —————> CH,CHO ——2—2->

Col Col . H,

+ 2 0,
—> CH,C00H —————> 200, + 2 H,0

Fig. 3. Oxidationen av etylalkohol,

Oxidation av alkohol till acetaldehyd ar det steg, som be-
stimmer reaktionshastigheten for hela nedbrytningen. Da
alkoholen oxideras anrikas ej acetaldehyd ens om alkohol oxi-
deras en lingre tid. Om acetaldehydbildningen skulle ske snab-
bare dn acetaldehydens forbrinning, borde den sméaningom an-
rikas i blodet. Jamviktslaget for oxidationen av etanolen till
acetaldehyd &r s ofordelaktig som 1:60, men da lyckligtvis
acetaldehyden genast bortskaffas kan reaktionen fortgd ostord.
Anrikning av acetaldehyd i blodet skulle framkalla obehagliga
fysiologiska reaktioner. Antabusreaktionen beror just pa att
acetaldehyd kommer att anrikas i organismen. Man har lagt
ned mycket arbete pa att leta efter &mnen, som skulle paskynda
alkoholens forbrénning. Sédana dmnen skulle kunna ha klinisk
betydelse d& man skulle vilja f& en person att nyktra till si
snabbt som mojligt eller for att riadda livet pa personer, som
druckit toxiska méngder alkohol. Man har dock inte &nnu
kommit till nagon klarhet i dessa undersokningar. Man har
funnit att man med en del vateacceptorer t.ex. pyruvat och ala-
nin i nadgon man kan paskynda reaktionen och darftr kan man
antaga att hela hemligheten ligger i huru snabbt man kan f&
coenzym I i alkoholdehydrogenaset oxiderat pa nytt efter det
det reducerats av den foregiende alkoholmolekylen.

Det var forst for ndgra ar sedan man pa allvar vigade ge sig i
kast med fragan om huru alkoholen framkallar ruset. Sjalva
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fenomenet var ju sedan gammalt bekant. Man kan iakttaga
en klar analogi mellan den mingd alkohol, som finnes i blodet,
och personens grad av berusning. Men vid lig koncentration av
al}{ohol i blodet finner man inga tydliga symptom pa berusning,
Vid ett bestimt alkoholvéirde finner man att alkoholen borjar
Yerka. Man talar om ett troskelvirde. Under det stigande ruset
ar detta troskelvirde ligre &n under det avtagande ruset.
Fig. 4 visar hur dessa troskelvirden lag hos en forsoksperson.
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Fig. 4. Tréskelvardet vid stigande och fallande koncentrati
I tration av alkohol i
blodet (ersk_y, I, A., et al. Adaptation of the central nervous system to va,l'yingl
concentrations of alcohol in the blood. Quart. J. Studies Ale. 2, 35, 1941).

Om man dricker alkohol en lingre tid véinjer man sig vid spri-
ten och blir paverkad vid hogre alkoholkoncentrationer &n tidi-
gare. Alkoholisten har ett betydligt hogre troskelvirde &n en
person scm aldrig druckit alkohol.

Om man dricker sprit genomlsper man en rad karakteristiska
stadier. Under det stigande ruset blir personen ofta upplivad
medan han under det sjunkande ruset ofta kommer in i ott
slohetstillstand. Stora doser alkohol har en narkotisk effekt och
en overdosering kan leda till dsden pa grund av andnings- och
cirkulationsférlamning. Av véara organ péaverkas till forst det
centrala nervsystemet, hjarnan. De hogre funktionerna, som
t.ex. tankeverksamheten, paverkas tidigare in de mera vegeta-
tiva funktionerna. Forutom det centrala nervsystemet paverkas
ocksé de motoriska system, som styras av detta. Gangen blir
vacklande, talet blir sluddrigt och rérelserna fumliga. Som ett
ezfenglpel kan namnas att en maskinskriverska skrev lika snabbt
pé sin maskin sedan hon druckit alkohol men felslagen blev allt
flere. Omdomet, som sade pa vilken tangent hon skulle sla, var

rubbat, medan den mekaniska formagan att slé ned tangenten
ej var paverkad. Olika personer reagerar mentalt pi olika sitt.
En del blir talféra och skrytsamma en del blir livliga och rorliga,
medan andra kan bli deprimerade och melankoliska. P& grund
av att personer reagerar pa sd manga olika sitt sedan de druckit
alkohol #r det inte alls s& litt att mita deras grad av berusning,
i synnerhet om man inte haft tillfille att se huru de upptrader
i nyktert tillstind.

Vid storre alkoholdoser verkar alkoholen enbart nedsittande
pé funktionerna, men vid smé alkoholdoser vet man énnu ej om
alkoholen har en stimulerande eller en inhiberande verkan. For
en del imnen kan man £ fram helt motsatta reaktioner om de ges
i smé doser in om de ges i stora doser. Adrenalinet ér ett exem-
pel hiirpa. Det exalterade tillstand, som smé alkoholdoser fram-
kallar, har man forsokt forklara si att alkoholen inte verkar
stimulerande, utan i stillet inhiberas himningarna och dérfor
kiinner man sig mera fri och otvungen.

Man kan rent experimentellt undersska om ett dmne verkar
stimulerande eller inhiberande péa hjarnans funktioner. Detta gér
till s att man liter &mnet verka endast pa den ena hjarnhalvan
antingen pa den hogra eller den vinstra, och di har man den
opéverkade hjiarnhalvan som kontroll. Om man sprutar in ett
dmme i den artiir, som leder till den hogra hjérnhalvan, kommer
endast denna del att paverkas. Amnet diffunderar ut ur blodet
och stannar kvar i hjimvavnaden en lingre eller kortade tid
beroende pa vad man sprutat in. Den del av éimnet, som stannar
kvar i blodet, fores omkring i kroppen och utspides. Dé det
niista géing kommer till hjirnan paverkas den hogra och vinstra
delen i samma grad. Om det injicerade imnet, t.ex. alkohol
inhiberar hjirnans verksamhet, kommer den del av kroppen som
styres av denna del att inhiberas. Den hogra hjirnhalvan styr
den vinstra delen av kroppen och da kommer alltsd vinstra
kroppshalvan att inhiberas. D& forsoksdjuret forsdker rora
sig rakt framat kommer den inte att kunna gora detta utan
kommer att rora sig i civkel mot viinster. Om alkoholen daremot
stimulerar den hogra sidan av hjirman kommer den viinstra delen
av kroppen att vara mera aktiv in den hgra och da kommer
djuret att rora sig i cirkel mot hoger. Fig. 5 visar schematiskt
hur alkoholen kan verka. Vi har vid vart laboratorium paborjat
ott sadant forsok, men det édr innu inte shutfort.

Hur paverkar alkoholen hjirnans verksamhet s& att det fono-
men, som framtriider som rus, uppkommer? Pa denna friga kan
man énnu inte ge nagot svar. Det ir otvivelaktigt att alkoholen
verkar farmakologiskt pa nagon process i hjarnan som sédan och
att det inte ér nigon av alkoholens nedbrytningsprodukter som
verkar. Amnen, som nedbrytes till samma produkter som alko-
holen, ger ju inte nagot rus, t.ex. glykosen, mjolksyran, brand-
druvsyran och dttiksyran. Det finnes nagra andra storningstill-




26—

inhibering stimulering

Fig. 5. Schematisk bild av ett forssk
berande verkan pa hjérnans motoriska funktioner.

stdnd, som paminner om alkoholruset i
négra slutsatser om vilka processer, st;utll rix:’tgkf?l’ullzz;laf ‘:;rcxllll‘:%:
l?m blodsqcla'et hos en ménniska av nagon orsak sjunker ka,n.
on upptrida som en berusad. Det hinder ibland att heln;’yktra.
personer, som har sockersjuka, bliv anhillna for fyleri. Anoxi
sylel?x'Lst, ar ett annat tillstdnd, dir samma symptom up.ptrﬁder,
En tid trodde man tom. att ruset berodde Pé att alkoholen var
o.rsa,lsen till att en syrebrist uppsted i hjirnan. Men di de 'bé(?;
tillstinden, som nii»m_pts, férorsakar samma, slag av storming kan
mx:l :.r;t(af: :lm‘t;t &e:}t :,rtsammaé t;plc-]oces:s;, som stores. Nirmast till
ore d ntaga, att det” ér energitil i
stord. Da viivnaderna lider brist pa glykosglninlgﬂﬁ?lgfe::&lg
3:nt?ﬁlg1 {;u.e(i 'jllcr){l ?xigrgiprodu ktionen, emedan briinsle inte finnes
b 1 tillrackliga mingder. Vid syrebrist kan i i
bréinslet forbrinna. Att det verkliven ir metaboli S
stord under ruset, tyder den omtﬁ%digheten ti)z?? (:th:i? ﬁlgnﬁrg(é?;sg:
stores till fﬁrst, som finnes i den del av hjirnan, som har den
aktivaste imuesomsittningen. Man har dock inte kunnat iakt-
paga att alkoholen skulle paverka syreforbrukningen i hjirnan
i) ]né'lgon hogre grad. Da alkoholen forbrinner sjunker viséerligen
odsoc]q'et, men under det stigande ruset da ruset framtrider
som tydhgz_tst, finner man att blodsockret skar. Man har numera
Overgitt till dot antagandet att alkoholen inte paverkar sjilva
oxxdutlpnen i {1Jax'na11 men vil stor utnyttjandet av den enJer i
som bildas vid forbrinningen. Man kan antaga att denﬁa:

6ver alkoholens aktiverande eller inhij-
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storning skulle ske vid den oxidativa bildningen av energirika
fosfatestrar. Oxidationen av glukosen skulle ske som férut da
alkoholen finnes narvarande, men alkoholen skulle frikoppla
fosforyleringen fran oxidationen och da bildas ej mera i till-
riicklig mingd de energirika fosfatestrar, som hjirnan behover
for sina normala funktioner. Man kinner flere &mnen som kan
framkalla denna reaktion.

Under speciella omstandigheter kan man finna, att alkoholen
har inflytande pa bjirnans metabolism. Men dia man maéste
arbeta under icke fysiologiska omstindigheter kan det handa, att
detta forsok inte har nagon fysiologisk motsvarighet. I hjérnan
forsiggar sida vid sida en anaerob och en aerob nedbrytning.
TForhallandet mellan dessa slag av metabolismer édr konstant, men
om man i ett forstk med hjarnhomogenisat sitter kaliumsalt i
overskott till inkubationsldsningen, forskjutes forhallandet mellan
nedbrytningarna mot aerob metabolism. Om alkohol séttes till
ytterligare upphives kaliumets verkan och metabolismen for-
skjutes mot anaerob nedbrytning. Man har antagit, att meta-
bolismen i den intakta hjirnan vid forsoket skulle fungera pa
samma sitt som den kaliumstimulerade. Ruset skulle enligt
detta modellforsok bestd i att alkoholen forskjuter metabolismen
mot anaerob nedbrytning. D& den aeroba nedbrytningen ger
mycket mera energirika fosfatestrar &n den anearoba, skulle
denna teori om hur ruset uppstéar ocksd innefatta att energi-
metabolismen &r stord.

Man kan ocksé tédnka sig, att alkoholen inte verkar pa metabo-
lismen i hjirnan utan i stillet fysikaliskt pa hjarnans funktioner.
Den skulle t.ex. kunna verka enbart pa impulserna i hjarnan.
Som ett exempel pa ett sidant 4mne, som enbart verkar pa nerv-
impulserna, kan ndmnas atropinet, som gor att acetylkolinet
icke kan fungera. Acetylkolinet &r som kint ett viktigt amne vid
formedlingen av nervimpulser.

Man kan rikna alkoholen till de #mmnen som utbildar narko-
mani. Man kan som sagt adaptera sig till alkoholens verkan och
om man d vill f& fram den effekt, man énskar méste man 6ka
alkoholdosen. En tillvinjning eller narkomani innebér forutom
att man maste hoja dosen for att fa fram den ovkade effekten
dven en oformaga att frivilligh avstd fran medlet. Dessutom upp-
star mer eller mindre svéra symptomer om man ej tar medlet.
Alkoholen kan dock inte riknas till narkotika, utan man anser
att den intar en mellanstillning mellan ett vanebildande &mne
och narkotika. Till narkotika rdknar man sadana &mnen som
opium, morfin, heroin och manga somunmedel. Olika &mnen
fordrar olika lang tids bruk for att man skall forfalla till narko-
mani. Man har angett att 2—3 veckors dagligt bruk ayv morfin
kan leda till morfinmissbruk for personer, som ér disponerade
harfor. For heroin lir mindre én en veckas bruk hinna till for
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att en person ej frivilligt skall avsta fran medl i i at
narkpnmni skall bli foljden av ott regelbl‘llllecf(.at;l{ll;lsg(l?illl{‘oiaﬁgﬁ
he~rom bruk ér mycket stor. Man har beriknat att risken dr 1:2—
1:5, alltsa att varannan till var femte person blir na.rkon.la,n
Rl.sken for att man skall borja misshruka alkohol iy mvcket;
mindre. Man har beriknat den till 1:25—1:100 av de pers‘m'lor
som mer eller mindre regelbundet anvinder alkohol. ’
Men varfor blir man narkoman? Varfor blir man alkoholist?
Ej heller pa dessa fragor kan man dnnu ge nigot svar. En dei
anser att alkoholismen iir helt psykiskt betonad medan andra
1gen anser att den ér en organisk sjukdom. CGenom djurforsok
}18,1" man fitt fram vissa resultat, som kunde tyda pd att alko-
hqhsrpen skulle kunna ha sin upprinnelse i'fysiologiska om-
stindigheter. Man har kallat forsdken for experimentell alko-
ho’l\lﬂsmé men denna betefckning ir nog inte helt riktig,
Mardones, som ér professor i farmakologi i Chile. inle
experiment for 10—15 ar sedan. Han hz%(le vita,e’r:':tl;ﬁ(idie li(:fzsw?
oq‘h lit dem fritt vilja om de ville dricka alkohol eller vatten
Biigge dryckerna fanns bredvid varandra i buren. Om djm'en.
under foisvkets ging skade sin alkoholkonsumtion ansig han
att de var alkoholister., I normala fall dricker rittan endast litet
a]‘kohol, men om fidan ir bristfillig och alla de vitaminer som
djuret behover, inte finnes i tillviickliga miingder okar djurét sin
alkoholkonsum'tion. Maidones studerade vilka vitaminer som
hade denna effekt, och fann att om tiamin och ett iinme, som
lil.an kallade N,-faktorn, saknades i fodan, drack rattorna mera in
forut. _Dé dessa iimnen sattes till djurens foda limnade de alko-
holen i fred och atergick till sina gamla alkoholvanor. Pa grund
av desst} arbeten har amerikanaren R. J. Williams utarbetat en
hel teori om orsaken till alkoholismen. Han har kallat den for
den »genetotropa teoriny. Enligt denna teori finnes det hos
glkohohstq;-na.en medfodd defekt i de system, som ombesbrje;'
amnesomsattningen, och hiirigenom uppstar vissa blockeringar
Alkohol.en kan kringga dessa blockeringar och darfor viljor
n]l%)hohsten alkohol som energikilla. :
Denna teori har dock stott pa hart motstand. ; *at
alkoh‘ olisten i huvudsak unvi'm.c{Jcr alkohol for dr;.(sls fgx{lﬁ;lfglsozi:ig
formaga, ath framkalla ruset och inte for att tillgodose sitt nirings-
'beho\{. Rattorna, som lever pa en tiaminfattig kost, behover
mte tiamin for att forbrinna alkohol, emedan det éir en i enkel
substans att det; enzymsystoem, som innehiller timninét inte
behoves. Kolhydraterna behdver diremot tiamin for ne(ibl'yt-
ningen och dirfor kan man tinka sig att de djur, som lever pa
tiaminfattig kost, hellre tar sin niring i form av alkohol in i
form av kollydrater eller andra mera sammansatta dmnen.
Man h.ar ocksi fatt forsokedjur att frivilligt 6ka sin alkohol-
konsumtion under andra omstéindigheter dn vid vitaminbrist.
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Norrmannen Sirnes gav sina vita rattor sma mingder koltetra-
klorid, som ér ett starkt cellgift, och fann att de efter denna be-
handling borjade dricka mera alkohol an forut. Koltetrakloriden
fororsakar i levern samma slag av fettanlagringar, som man finner
hos en del alkoholister. Tanken ligger d# nira till hands att om
man en gang druckit s mycket alkohol att levern skadats skulle
alkoholism uppsti. Denna tanke stodes av den omstindig-
heten, att man maste dricka under en lingre tid férrin man blir
alkoholist. Alkoholismen skulle alltsd vara en fysiologisk sjuk-
dom och orsaken till denna sjukdom skulle vara alkoholen sjilv.
Men inte heller denna teori har funnit nad infor experternas
dgon. Det &r endast hos en liten del av alkoholisterna, som man
kan uppticka leverskador, och vanligen har personen varit alko-
holist en lingre tid da skadorna upptickes. Det forefaller darfor
att vara svart att tro, att det skulle vara leverskadorna, som
ger upphov till alkoholtorsten.

Men kanske dessa djurexperiment énda siger oss nagonting.
Da mellan 1:25—1:100 av de personer, som mer eller mindre
regelbundet brukar alkohol, hemfaller till alkoholmissbruk, skulle
man vinta sig att de pa nagot satt skulle skilja sig fran de andra
och vara mera disponerade for alkoholism. Man skulle kunna
tinka sig att de i nigot biokemiskt-fysiologiskt avseende skulle
skilja sig fran andra. I de experiment, som beskrivits, dir man
fatt forsoksdjuren att dricka alkohol, kan man hellre siga att man
gjort dem disponerade for alkoholism én att man gjort dem till
alkoholister. I normala fall vill djuren inte dricka alkohol, men
under experimenten har de forlorat sin motvilja mot spriten.

Var kropp har ett styvt arbete med att férbrianna den alkohol
vi dricker. Visserligen finnes alla de system, som beh&ves, men
de utnyttjas till det yttersta pa bekostnad av andra reaktioner.
Man har beriknat att kroppen kan forbrinna just den mingd
alkohol, som alkoholdehydrogenaset maximalt hinner katalysera.
Forbranningen fordrar mycket syre. For den totala oxidationen
av etanolen behoves ca 2 ggr. mera syre én for den totala oxida-
tionen av en lika stor mingd glykos. Da alkoholen till storsta
delen oxideras i levern kommer oxidationsfermenten hir att
siittas pa harda prov. Att syretillgangen blir kritisk om storre
méingder alkohol har druckits finner man bl.a. av att vite an-
rikas i olika foreningar i kroppen. D4a var kropp inte har nigot
system med vilket den kan reglera férbrinningen av alkoholen,
som den har for att reglera kolhydratnedbrytningen, kommer all
alkohol att oxideras i en foljd utan avbrott. Detta fordrar en
kontinuerlig tillférsel av stora mingder syre.

Alkoholen fordrar for sin forbrinning ungefér lika mycket syre
som fettet och annars ser det ocksa ut som om forbrinningen
skulle forsiggd dver samma enzymsystem. Den gamla satsen om
att »fettet forbrinner i kolhydraternas eld» giller ocksa for alko-




holen. Forbrinningen av alkoholen forbrukar alltsd kolhydrater.
Lagret av kolhydrater i levern forbirukas snabbt da man druckit
alkohol. ~Liksom fettforbranningen fororsakar en langvarig
alkoholférbrianning att ketokroppar borjar upptrida i blodet och
utsordras i urinen. Detta beror atminstone vid fettforbrinnin-
gen pé att det inte finnes tillrickligt mycket oxiderad coenzym
1 i enzymsystemen och troligen giller samma sak vid forbrinnin-
gen av alkoholen. Ketokropparna bérjar upptrida forst da
kolhydratlagren tagit slut. Man vet dock innu ej exakt pa vilket
siitt kolhydraterna kan medverka vid fett- och alkoholférbriin-
ningen.

Alkoholforbranningen fororsakar alltsd direkta storingar pa
organismen trots att forbriinningen i sig sjilv 16per val undan.
Man vet att olika méanniskor har olika formiga att forbranna fott
och pa samma siitt kan man ocksa tinka sig att olika manniskor
har olika ftrmaga att forbrinna alkohol. Eskiméerna t.ex. kan
leva pi en si fetthaltig kost som fa andra folkslag skulle kunna
sta ut med. Eskimderna lir ocksd mycket giirna dricka alkohol
om de far tag pa den.

Man kan ténka sig att minniskor, som litt kan férbrinna alko-
hol emedan den ej utsitter deras organism for pafrestningar,
skulle vara mera utsatta for att forfalla till alkoholism éin miin-
niskor, som har fysiologiska svéarigheter att forbriinna alkoholen.
Om en person, som litt kan forbrinna spriten, vill soka trost i
alkoholen stiller hans organism inga hinder i viigen.

Man har pd ménga hall insett vikten av att systematiskt taga
itu med alkoholforskningen ur olika synpunkter. Sasom redan
niimndes finnes det vid Virldshilsoorganisationen en avdelning,
som enbart sysslar med alkoholfragor, och denna avdelning kal-
lar med jamna mellanrum samman experter fran olika delar av
viirlden for diskussioner. Pa ménga hall har man dessutom upp-
rattat institut, som bara sysslar med alkoholstudier. 1 Sverige
inriittade man for ett ar sedan en professur i teoretisk alkohol-
forskning. I Kanada finnes det flere sadana institut, som stodes
av staten, och likasd i USA. Ocksa i vart land har man vid vart
alkokolbolag inrittat ett laboratorium for alkoholfysiologisk
forskning, vilket inledde sin verksamhet {or ett par &r sedan.

Summary

The alcohol problem from the biochemical view has been dis-
cussed. The following main points have been handled. The
absorption of alecohol and the alcohol metabolism, the acute
influence on the central nervous system, which appears in in-
toxication and the influence of alcohol on the other organs. The
possible physiological reasons for the birth of alcoholism were
also discussed.
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Om kelaternas anvandning i medicinen®
(On the Use of Chelates in Medicine)

Jacobus Swundman
Oy Medica Ab, Helsingfors

Ett flertal fysiologiskt hogaktiva substanser innehaller kom-
plext bundna metaller. Exempel pa detta &r jarn i hemoglobin
och kobolt i By,-vitamin. Det ligger dérfér nira till hands att
anta att vissa likemede! in vivo skulle bilda kelater och forst i
denna form vara fysiologiskt verksamma,. I litteraturen finner
man ett flertal forsok att pavisa en korrelation mellan ett like-
medels verkan och dess formaga att bilda metallkelater. Ett ofta
citerat exempel ar hydroxybenzoesyrorna. O-hydroxybenzoe-
syra dvs. salicylsyra, det klassiska medlet mot reumatism, bildar
latt kelater.

(8]
7~
(ot

m- och p-féreningarna ar déremot fysiologiskt overksamma och
kan ej heller bilda stabila kelater. D& p-resolsylsyra:

ir en dnnu starkare kelatbildare én salicylsyra har den provats
P4 reumatiker. Resultaten var dven positiva satillvida att
y-resolsylsyra visade sig vara ca 10 ggr effektivare in salicyl-
syra. Det #r sedan en annan sak att y-resolsylsyra icke haft
framgéng som likemedel, beroende pd dess kraftiga biverknin-
gar. I de flesta fall dr emellertid sambandet mellan ett like-
medels verkan och dess formaga att bilda metallkelater sa pass
dunkelt att det icke tillsvidare limnat nagra anvindbara resul-

* Foredrag vid Kemistdagarna 18. 1. 57.
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tat. Jag skall dirfor icke droja vid detta mer eller mindre teore-
tiska sporsmél utan dvergé till att behandla kelatiseringens vikti-
gaste praktiska tillimpning i medicinen, dvs. anvindning av kela-
ter for att reglera metallhalten i organismen, antingen for att
avligsna skadliga och toxiska metaller eller for att tillfora orga-
nismen vissa nédvindiga metalljoner.

Sasom si manga ultramoderna medicinska principer har ocksd
kelatiseringen av toxiska metaller i praktiken varit kiind sedan
lange. »Nickelskabb» ir ett excem som férekommer hos perso-
ner som handskas med nickelsalter. Enligt gamla kliniska obser-
vationer forbittras excemet genom en diet rik pa frukter Det ar
synbarligen oxisyrorna i frukterna som genom kelatisering pa-
skyndar utsondringen av nickel. Den moderna komplexkemin
har emellertid gett oss ett flertal substanser som ér betydligh
effektivare kelatbildare in frukternas syror. For nirvarande be-
handlas metallférgiftningar framst med tva synnerligen kraftiga
kelatbildare nimligen 2,3-dimerkapto-1-propanol, allmént kallad
BAL, en forkortning av British Anti-Levisite:

CH,SH
|
CHSH

|
CH,0H

samt etylendiamintetraittiksyra allmant kallad EDTA eller
komplexon.

COOH - CH, CH, - COOIL
NN . cH, - cH, N

COOH - CH,” \CH, - COOH

BAL anviandes for behandling av As, Au och Hg-forgiftningar.

I si gott som alla andra fall anviindes komplexon.

Komplexon och dess salter ir alldeles ofarliga om de ges per
os. Resorptionen i matsmiltningskanalen ér ratt dalig. Storsta
delen, dvs. c. 95 % avgar med avforingen. Den del som resorbe-
ras forbrimnes ej utan utsondias oforindrad genom njurarna.
Natriumkomplexonat kan ocksd ges intravenost, men injektio-
nen miste ske mycket langsamt. Sprutas det snabbt forlorar
blodet genom kelatisering sina Ca-joner. Harav foljer synnerli-
gen allvarliga krampanfall som kan fa dodlig utging. Vid lang-
sam injektion hinner emellertid de forlorade Ca-jonerna ersittas
genom mobilisering av vivnadskalk. Ca-komplexonat &r dir-
emot helt ofarligt, det kan injiceras mycket snabbt i stora kvanti-
teter utan nagra biverkningar. For behandling av metallforgift-
ningar anvindes déirfor uteslutande Ca-komplexonat.

En grundforutsittning for att en metall skall kunna avligsnas
fran kroppen med tillhjilp av komplexon &r naturligtvis att den
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ej ar &nnu starkare forankrad vid nagon annan ligand sdsom
t.ex. Co i By,-vitamin. Vidare fordras det att ifragavarande
metall bildar ett s& stabilt kelat att den kan undantranga Ca ur
dess komplexonat. Tabell 1 i vilken olika metallkomplexonaters
stabilitetskonstanter inforts ger en forestdllning om vilka metall-
forgiftningar som framgangsrikt kan tdnkas behandlas med Ca-
komplexonat.

Tabell I. Metall-.EDTA-féreningars stabilitetskonstanter enligt Schwarzenbach.
14

L (MeY)
Komplexforening  log M) - (¥)

FeY- 25.1
NiY-- 18.5
Cu¥Y-- 18.4
PbY-- 18.2
ZnY-~" 16.2
CoY 16.1
LaY- 15.4
FeY-- 14.2
CaY-~ 10.6
SrY-- 8.6
BaY-- 7.8
NaY~-—- 1.7

Vi kan boérja med Pb som ér den metall som oftast fororsakar
forgiftningar hos ménniskor och husdjur. Det bly som kommer i
organismen upplagras i skelettet och avskiljes darifran ytterst
langsamt. Ur tabellen framgér att blyets komplexonat dr ytterst
stabilt varfor Pb-forgiftning ligger val till for komplexonbe-
handling. Det har dven visat sig att om man &t en person med
blyforgiftning under nagra dagars tid injicerar 2-—4 g Ca-kom-
plexonat s& kan Pb-utséndringen via urinen bli dnda upp till
50 ggr storre 4n normalt. Upprepas denna behandling med nagra
veckors mellanrum kan man relativt snabbt bota t.o.m. réatt
allvarliga forgiftningar. Knligt tabellen bor nickel- och koppar-
forgiftningar vara #dnnu tacksammare objekt for komplexon-
terapi. I litteraturen omnémneséven ett flertal lyckade behand-
lingar. Aven La-komplexonatet har en stabilitetskonstant som
ligger gynnsamt till. En enkel och simpel La-forgiftning ér natur-
ligtivis icke négonting som man behéver rdkna med men for-
giftning genom radioaktiva isotoper av de séllsynta jordarterna
ar tyvérr numera en realitet. Framgéngsrik behandling av for-
giftning foérorsakad av yttriumisotopen 91 och La 140 finns be-
skrivna i litteraturen.

Vid atomklyvningarna uppkommer jimforelsevis stora kvanti-
teter radioaktivt Sr med en halveringstid pé over 20 ar. Det 4r
klart att denna Sr-isotop som via fodan kan komma i organis-

men och dér upplagras i benstommen kan bli ett allvarligt
problem i framtiden. Ur tabellen framgar emellertid att det ér
hopplost att forsoka behandla en Sr-forgiftning med Ca-kom-
plexonat. Man kan ej heller uppfanga Sr genom att injicera ett
svagare komplexonat t.ex. Na-komplexonat. Foljden skulle,
som vi redan vet, endast bli att organismens Ca-reserv skulle
overfora Na-komplexonatet i Ca-komplexonat. Det bor dirfor
anses vara en forsta rangens uppgift for kelatkemisterna att finna
en anvindbar ligand som under fysiologiska betingelser bildar
stabilare kelater med Sr én med Ca. Ur tabellen kan ytterligare
utlisas att det icke heller kan finnas nagon chans att med
framgéng behandla en Ba-forgiftning med Ca-komplexonat.

Nir man nu, sdsom vi sett, med tillhjalp av komplexon sé pass
enkelt kan avligsna ett flertal toxiska metaller ur organismen,
installer sig helt osokt fragan om man inte vid en sddan behandling
ocksé ofrivilligt avligsnar viktiga sparelement ur kroppen. Som
ott exemyel pa denna problemstéllning kunde némnas Zn och
dess eventuella roll vid uppkomsten av sockersjuka.

Ltt flertal substanser som ér kanda for att hos forsoksdjur
framkalla sockersjuka &r kraftigt kelatiserande. Vi har t.ex.
8-hydroxikinolin (sk. oxin), som férorsakar sockersjulka Los
kanin.
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Som vi ser dr oxin en kelatbildare. Under de senaste dren har
man understkt ett stort antal oxinderivat och funnit en viss
parallellitet mellan forméga att framkalla sockersjuka och be-
nigenhet {or kelatbildning. Om man t.ex. metylerar OH-
gruppen, forlorar d&mnet helt sin formaga att framkalla socker-
sjuka. Metoxykinolinet bildar ej heller nagot kelat.

Vidare kan némnas att difenyltiokarbazon (ditizon) &r en
kraftigt diabetogen dvs. sockersjukealstrande substans och sam-
tidigt en stark kelatbildare.

{ >N:N-CS-NH-NH-<‘:>

Wolff och medhjélpare som anvint ¢ig av hundar som
forsoksdjur har kunnat konstatera att zink-halten i serum
okades efter ditizon-injektion samt att Aven urinens Zn-halt
foretedde en tydlig stegring. Samtidigt kunde de konstatera att
Langerhans oar i pankreas, ddr som ként insulinet bildas, de-
genererade och att zinkhalten i pankreas sjonk i proportion till
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ditizondosernas storlek. Allt detta verkar ju ritt bestickande,
men 4 andra sidan dr det mojligt att zinkets upptriadande i serum
och urin ar en helt sekundir foreteelse beroende pa att Langer-
hans oar forstorts varefter zinken boeroende av kelatiseringen
frigjorts. D& det ytterligare icke &r mojligt att ens med tillhjalp
av mycket stora doser komplexon, som ju kelatiserar Zn synner-
ligen kraftigt, inducera sockersjuka och da man icke hos socker-
sjuka patienter kunnat pavisa nigon nedgang i bukspottslor-
telns Zn-halt, méste man atminstone én sa lange forpassa teorin
om att sockersjuka skulle fororsakas av Zn-brist till de helt
obevisade teoriernas vérld.

Colter har undersokt halten av olika sparelement i plasma efter
intagning av komplexon och har icke kunnat finna nagra signi-
fikativa forandringar. Det dr naturligtvis nédvindigt att ocksa
i fortsittningen uppmirksamt folja med huru ett ldngvarigt
bruk av kelatiserande substanser inverkar pa spardmnena. Néagra
allvarligare foljder &r dock knappast att rikna med. Man har
redan behandlat sa pass méanga fall av Pb-forgiftning med stora
doser komplexon utan menliga biverkningar. For 6vrigt maste
man observera att human-medicinen icke med sikerhet kidnner
till en enda sjukdom som skulle fororsakas av brist pa spar-
amnen (jag riknar da naturligtvis ej Fe till spardmnena).

Sa kommer vi da till den andra huvuddelen av denna framstéll-
ning dvs. till de forsok som gjorts att med kelater tillféra kroppen
livsviktiga metaller. Endast tva metaller ndmligen Ca och Fe
har narmare undersokts i detta avseende.

For behandling av patienter med lag Ca-spegel i blodet har
man sedan gammalt anvant flere olika slags Ca-salter. Ca-injek-
tionerna fororsakar emellertid en del obehag for patienten i form
av sveda och rodnad kring injektionsstiallet. Rent erfarenhets-
méssigt har man overgdtt fran enkla Ca-salter till mera kompli-
cerade foreningar sasom Ca-glukonat och Ca-laktobionat. For
den som ar instdlld pa kelat-tdnkande ar orsaken till detta all-
deles uppenbar. Det ar Ca-jonerna som fororsakar svedan och i
Ca-glukonatet och laktobionatet ar Ca till en del kelatiserat.
Ca-glukonatets stabilitetskonstant &r emellertid endast 1,2.
Det ldg darfor néra till hands att for detta &ndamal prova Ca-
komplexonat som har en stabilitetskonstant som i det narmaste
ar 10 ggr storre. Resultatet motsvarade nog i s& métto for-
hoppningarma att inga biverkningar kunde konstateras, men
verkningarna uteblev tyvirr ocksa helt. Ca var s starkt bundet
att det alls icke frigjordes i blodet utan avskildes som oféréndrat
Ca-komplexonat med urinen.

Det borde emellertid icke vara alltfor svart att finna en sub-
stans som skulle kelatisera Ca s starkt att kelatet icke skulle for-
orsaka sveda vid injektionen men dock ej starkare &n att det s&
sméaningom skulle avgiva atminstone en del av sitt Ca till blodet.

= —

g7

Det kan namnas att metallkelaternas stabilitetskonstanter i
diamintetraéttiksyraserien faller med vixande ked.

Ca etylendiamintetraacetat 10,6
» trimetylen » 7,1
» tetrametylen » 5,1
» pentametylen » 4,6

Bland dessa kunde man mahénda finna Ca-preparatet par pre-
ference.

Det har redan linge varit kint att vissa vixter t.ex. citrus,
azalea, gardenia osv., som vixer pd sura jarnfattiga jordar,
ibland far en sjukdom som kallas chlorosis. Den utmirkes av att
viixten utvecklas svagt och bladen endast antager en ljusgron
firg, man kunde niistan tala om en vixternas anemi. Orsaken
till sjukdomen har icke visat sig bero endast pa jarnbrist utan
dven pa en samtidig ackumulering av andra tunga metaller,
speciellt koppar. Tidigare forsokte man ge vixterna FeSO, men
resultaten var ritt daliga. Stewart och Leonard konstaterade
emellertid 1952 att ferrikomplexonat var ett utomordentligt
botemedel mot denna vixtsjukdom ochidag ar ett av komplexo-
nets viktigaste anvandningsomraden just bekdmpning av chloro-
sis hos vaxter.

Vid jarnbristanemi hos djur och minniskor ligger saken dér-
emot nagot annorlunda till. De allra flesta anemier kan med
stor framgang behandlas med nistan vilket jarnpreparat som
helst. Tidigare anviindes frimst FeSO, och detta ir fortfarande
det mest anviinda jirnpreparatet i den anglosaxiska virlden.
I manga fall fororsakar emellertid FeSO, biverkningar i form av
illamaende och magbesvir. Man har darfor i manga linder
overgatt till Fe-tartrat och Fe-glukonat som anses formanligare
i detta avseende. Da det lag néra till hands att antaga att det ar
de fria Fe-jonerna som foérorsaka biverkningarna, och att Fe-
tartrat och glukonat tolereras battre an FeSO, tack vare kelati-
seringen beslot vi vid likemedelsfabriken Medica att grundligh
prova huru Fe-komplexonat verkar pa jarnbristanemier och
huru det tolereras. Det fanns i litteraturen tva artiklar som var
uppmuntrande. Den forsta undersokningen hade gjorts vid
Cutter laboratories i Kalifornien dér det konstaterats att anemi
hos rattor kunde botas lika bra med Fe-komplexonat som med
Fe-sulfat. Den andra understkningen som harstammar fran
Ohio University gjordes med anemiska ménniskor. Genom att
anvanda radioaktivt jirn kunde konstateras att jarn resorbera-
des lika vil ur jairnkomplexonat som ur jarnsulfat. Nagra upp-
gifter betriffande huru jirnet tolererades fanns diremot ej.

Teoretiskt sett har ferrikomplexon flere fordelar framom
vanliga jarnsalter. Det 4r en allmént accepterad asikt att tén-
derna kan skadas av jonogent jirn. Jarmpreparat intages ockséd
darfor helst i form av dragerade tabletter. Jarnkomplexonat som
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icke innehaller jonogent jarn kan emellertid utan risk for tan-
derna intagas ocksa i flytande form. Detta har betydelse i barn-
praxis emedan barnen ofta végrar att svilja tabletter. Férdelen
nummer tvé visar sig da ferrikomplexonatet hamnar i magen.
Tack vare sin enastdende hoga stabilitetskonstant gar ferri-
komplexonatet ostnderdelat igenom magsiicken och inga fria
jarnjoner bildas ens i denna sura miljé. Man antar att det just
ar de fria jirnjonerna som i en del fall fororsakar illamiende.
Det iir dérfor forklarligt att ferrikomplexonatet visat sig synner-
ligen forménligt for behandling av patienter med benégenhet for
illaméende, t.ex. gravida.

Nér ferrikomplexonatet slutligen hamnar i tarmens alkaliska
miljo spricker kelatet och jarnet blir tillgingligt for resorption.
Plexofer, sasom Medica kallar sitt ferrikomplexonpreparat, har
provats pa4 Maria och Aurora sjukhus i Helsingfors och Soder-
sjukhuset i Stockholm. Resultaten fran dessa undersokningar och
en Over 1 ar ldng erfarenhet av vart handelspreparat har visat att
ferrikomplexonatets antianemiska effekt dr mycket god och att
substansen i allmédnhet fordrages vil. I en del fall har dock en
tydlig stimulering av perisaltiken kunnat observeras. Detta ar
helt overraskande da de &éldre jarnpreparaten ferrotartrat och
ferroglukonat tvirtom ratt ofta astadkommer foérstoppning.

Min framstallning skulle vara ofullstindig om jag icke &t-
minstone skulle omnémna att kelaterna dven anviints i medicinen
for att losa problem av mera teknisk natur. S4 har man tillsatt
komplexon till blod for att férhindra koaguleringen. D4 det hér
ar fraga om att binda Ca-joner, &r det klart att man med kom-
plexon ndr battre resultat &n med citronsyra som tidigare an-
vints. Vidare har man anvént kelater for att uppfanga tunga
metaller som kan ténkas paverka stabiliteten av en del litt oxi-.
derbara likemedel sasom t.ex. antibiotika och vitaminer. En
dylik stabilisering kan emellertid d4ven ha sina avigsidor. I litte-
raturen rekommenderas komplexon t.ex. for stabilisering av
C-vitaminlosningar. Man kan &ven pavisa att Cu-haltiga C-
vitaminpreparat blir hallbarare pa detta sitt. Vi har dock
funnit att denna gynnsamma effekt neutraliseras om lésningen
innehaller jarn. Jarnkomplexonat ar en C-vitamin-férstorare
av rang, betydligt effektivare én fria jarnjoner.

Summary

Chelatizing of metals is used in medicine for one thing to
remove toxic metals and {o introduce certain essential metallic
ions. Nickel-, copper- and lead poisonings can be successfully
treated with ethylenediaminetetraacetic acid. Large-scale in-
vestigations at several hospitals in Helsingfors have shown that
ferriethylenediaminetetraacetic acid is a good remedy for the
treatment of patients suffering from iron-deficiency anaemia.
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Om absorptionen av 6stron genom huden*

(On the Percutaneous Absorption of Oestrone )
Lars Sjéblom

Institutet jor Fysikalisk kemi, Abo Akadems

Steroidhormonerna dr som kint lipoida d#mnen, d.v.s. de ér
losliga i fetter och i fettlosande losningsmedel, men praktiskt
taget olosliga i vatten. Da det emellertid for minga #ndamal ér
av fordel att ha dem tillgéingliga i form av vattenhaltiga system,
sa har manga forsok gjorts att astadkomma dylika. Man har
framstallt mer eller mindre instabila vattenhaltiga suspensioner
och emulsioner av hormonerna och man har forsokt att oka
vattenlosligheten genom tillsats av olika &mnen och genom fram-
stallandet av vattenlosliga derivat av hormonerna. Itt sitt att
astadkomma stabila vattenlosningar av steroidhormonerna ér att
utnyttja associationskolloidernas férmaga att solubilisera fett-
losliga substanser, d.v.s. bringa dem i vattenlosning.

De forsta undersvkningarna angaende solubiliseringen av ste-
roidhormoncr publicerades aren 1949—50 av Ekwall och for-
fattaren™S.  TFortsatta undersokningar av  Ekwall och
medarbetare®%20 har frimst berort  A%-3-ketosteroider,
medan forfattaren 230 genare speciellt undersokt ostronets
loslighet i vattenlosningar av ett storre antal associationskolloi-
der av olika typer. Dessa solubiliseringsundersdkningar skall
inte beroras nirmare i detta sammanhang. Fig. 1, som visar
vstronets loslighet i ett antal olika associationskolloidldsningar,
mé tjina som ett exempel pa solubiliseringskurvornas utseenQe.
Solubiliseringskurvorna for dstron (och ocksi for dvriga StOI.‘C{ld-
hormoner) har i det stora hela ett normalt forlopp. Seolubilise-
ringen borjar i de flesta fall i trakten av den kritiska koncentra-
tionen for micellbildningen och dérefter stiger hormonets loslig-
het med kolloidkoncentrationen, ofta ritlinjigh inom ritt stora
koncentrationsomraden.

Associationskolloidernas vattenldsnivgar har en mycket lag
ytspinning. Till foljd hérav bildar de en liten kontaktvinkel
med lipoida ytor och formér dirfor med litthet vita dem.

* Foredrag hallet vid Finska Kemistsamfundets drsméte den 10 december
1956
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F_@'g. 1. Ostronets 16slighet i vattenlésningar av nagra olika associationskolloider
vid .40°C: tetradecyltrimetylammoniumbromid ([]), natriumlaurylsulfat (),
natriumleurat (O); och vid 20°C: natriumcholat (X )}, »Aerosol MA» (A).

En dylik lipoid yta har vi t.ex. i huden. Det ligger dirfor nira
tillhands att formoda att associationskolloidlosningarna skall
kunna underlitta intringningen i huden av olika substanser,
frimst dé sddana, som &r solubiliserade i dylika losningar. Att
88 ocksd &r fallet har visats av Duemling %, MacKee och med-
arbetare 18 samt av ZHEkwall och Setdld 3,56, 26-28, Mer
eller mindre kvalitativa f6rs6k med en del solubiliserade steroid-
hormoner (desoxicorticosteron'?, testosteronpropionatl®, pro-
gesteron® och ostradiol®?) har visat att dessa hormoner ocksé i
associationskolloidlésningarna besitter sin fulla biologiska akti-
vitet och att de ur dessa losningar férmar tringa in i organis-
men.

Mojligheten av att overhuvudtaget genom huden tillféra den
levande organismen olika fysiologiskt verksamma substanser
har varit foremal for talrika understkningar sedan lingt till-
baka i tiden. Redan ar 1904 betecknade en tysk forfattare 25
litteraturen pa detta omrade som obegransad.

Den forsta iakttagelsen rorande steroidhormonernas ab-
sorption genom huden gjordes ocksd pa ett tidigt stadium, redan
fore dessa hormoner hade framstéillts i ren kristallin form. Det
var Zondek 3¢, som ar 1929 fann att ett follikelhormonkoncen-
trat 1ost i olja absorberades genom huden pd moss, men att sju
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ganger mera hormon erfordrades for att fa samma effekt, som da
hormonet injicerades under huden. Secdan dess Lar ett mycket
stort antal arbeten rorande steroidhormonernas absorption
genom huden publicerats.* Foérsoken har emellertid ofta utforts
med ett mycket litet djurmaterial, resultaten har sillan under-
kastats nagon statistisk analys och variationerna i den experi-
mentella tekniken forsvirar jaimforelsen mellan olika forfattares
resultat. Det man pa basen av dessa arbeten kan konstatera ér,
att steroidhormonerna, och kanske friimst just Ostrogenerna,
absorberas relativt litt genom huden och att losningsmedlet har
en avgirande betydelse for absorptionen. Om man via huden
tillfor steroidhormoner losta i nagot flyktigt organiskt 1osnings-
medel, t.ex. eter eller bensen, si ir effekten praktiskt taget den-
samma som vid injektion av oljelosningar. Tillfors déiremot hor-
monet genom huden i form av oljeltsning eller salva, si erfordras
det on mycket storre mingd hormon for att uppna samma effekt
som vid, injektion.

Under de senaste aren har forfattaren kvantitativt undersokt
olika associationskolloiders formaga att underlitta absorptionen
av dstron genom huden pa moss. For att mojliggoraen jimforelse
med andra forfattares resultat studerades hirvid ocksé effekten
av en del andra losningsmedel.

Forsoken har utforts med anvindande av den s.k. Allen-Dotsy
metodiken **, som baserar sig pd de forindringar i vaginal-
slemhinnan, som ostrogenerna dstadkommer hos kastrerade
djur. Dessa forindringar éir mycket karakteristiska speciellt
hos moss. Genom mikroskopisk understkning av s.k. vaginal-
stryk kan man litt konstatera om en dstrogenverkan forveligger.
Alla bestamningar av effekten genom huden gjordes i jamforelse
med effekten vid samtidigt utforda standardforsok, vid vilka
hormonet injicerades i form av oljeldsning. Detta var nddvindigt
emedan det har visat sig att kiinsligheten for ostrogener hos en
djurkoloni ofta varierar godtyckligt med tiden. I allminhet
gjordes s.k. fyrpunktsforsok med 20 djur per grupp. Tva olika
ostrondoser gavs genom huden och tva injicerades subkutant.
Den relativa effekten bestiimdes sedan ur avstindet mellan de
tva parallella dos-effekt-kurvorna (Fig. 2). De erhallna resul-
taten behandlades déarefter statistiskt med hjilp av den s.k.
probit-analysen,***

Tabell 1 innehaller en del viirden for den relativa effekten hos
ostron tillfort genom huden i olika 1ésningsmedel jamford med

* Litteraturen pa detta omréde hav i annat sammanhang utforligt refererats
av forf, %0,

*#% Se t.ex. C. W. EMMENS: Hormone Assay, Academic Press, New York,
1950, p. 391 f.
*%% So t.ex. D. J. FINNEY: Probit Analysis, 2nd Ed., Cambridge University
Press, Cambridge, 1952.




e ——

B S e = ———— — - ——— -

T~ =
— 42 — 43
Tabell 1. Den relativa effekten hos dstron tillfort genom huden i olika l6enings-
70 medel. Effekten av injicerat hormon = 1. Probit analys.
L Léaningsmedel Rela:.li:zig Efiekt Sanno(l%dft(s)ggg‘)nser
501 M — = = -
Jordnétsolja .o ienns 0,13340,028 0,050—0,315
- Solrosolja ... .ivieiiii i 0,18240,052 0,107—1,634
Bensem .......c.cocvaeieiannns 0,963 4-0,313 0,389—1,948
E 30k Aceton . ........iiiiiiiinannn 0,995+ 0,499 0,666—4,484
° Etanol, 96 9% .....c.civeiannn 0,7274-0,193 0,351—1,303
Q » 50 9 st 0,4294-0,147 0,199—1,802
r » 8 Of el diatials el il 0,207 40,056 0,121—0,465
(SR T S IS (N T e | T .\ T (1S [ Na-lauryleulfat, 27 % .......... 0,114:{:0,038 0,034—0,188
05 1.0 15 20 » 24 v enmisiaioiniyie 0,2604-0,071 0,103—0,411
Log (100x dose) ——» » 20 Yemmmasaaies 0,358-40,083 0,191—0,553
» 10 Yusissisiwe 0,3624-0,083 0,194—0,561
Fig. 2. Ett fyrpunktsforsck visande ostronets effekt dé deb tillférs perkitant ? B Joreseneneas 0,34540,087 G,18)=—=0,503
i10 9% »Tween 20» (@) jamford med effekten vid subkutan injektion av en 16s- » 2 Yoeermereees 0,4471.0,082 0,290—0,633
ning i jordnéteolje (O). Avstandet mellan de parallella dos-effekt-kurvorna (M) B 0,4 Youviveinnnn 0,370£0,119 0,122—0,818
utgdr logaritmen for den relativa effekten. » 0,15 %.ovuvunnnn 0,2074-0,056 0,083—0,323
Na-laurat, 3 9% .......co.oan 0,27340,074 0,128—0,487
Na-myristat, 1,2 % .......... 0,4594-0,127 0,278—1,116

effekten hos injicerat hormon, som satts = 1. Dessutom anges
medeltalets medelfel och sannolikhetsgranserna. Med jordnots-
olja som losningsmedel &r den relativa effekten ca 0,13, vilket ar
ungefir en &ttondel, d.v.s. det erfordras ca atta ginger mera
hormon i olja genom huden foratt f& samma effokt, som vid
injektion. Detta virde stdmmer rdtt vil overens med det,
som angavs av Zondek 3 redan ar 1929. For solrosolja har vi
ett obetydligt hogre virde. Om vi ddremot har organiska los-
ningsmedel, sdsom bensen och aceton, si &r den relativa effokten
praktiskt taget = 1, d.v.s. effekten dr densamma som vid injek-
tion. Med alkohol &r effekten nadgot mindre, ca 0,7, ott faktum,
som ocksad konstaterats av andra forfattare 2. Om man an-
viinder mera utspadda alkoholldsningar avtar den relativa effek-
ten ytterligare. .Med 50 %, alkohol ér den ca 0,4 och med 8 9,
blott 0,2. '

Aterstoden ay viirdena i tabellen hinfor sig till vattenlosningar
av olika typer av associationskolloider som lésningsmedel for
Ostronet. Om vi jamfor vardena for olika kolloider, ser vi att de
inte skiljer sig sa vérst mycket fran varandra si linge det ar
fréga om mattliga kolloidkoncentrationer. Den relativa effekten
varierar mellan ungefar 0,3 och 0,5 och inga statistiskt siker-
stiillda skillnader kan hiir pavisas. Om vi emellertid har mycket
hoga eller mycket laga kolloidkoncentrationer, s& far vi betydligt
ligre virden for den relativa effekten (natriumlaurylsulfat,
"T'ween 20»). Vid den ligsta undersokta kolloidkoncentrationen
(0,15 % natriumlaurylsulfat) dr virdet detsamma som med 8 9,

Na-cholat, 10

%

Tetradecyltrimetylammonium-

0,415+40,082

0,279—0,725

bromid, 2,7 % ..o 0,518-4-0,233 0,341—1,5631
»Tween 205, 100 %............ 0,1894-0,069 0,033—0,362
» 60 %...o.oiinn 0,198 40,067 0,058—0,497

» 30 %.erinnnane 0,3244-0,104 0,098—0,753

» 10 %.cevvvnnnnns 0,3404-0,089 0,151—0,560

» 2 %vnin i 0,374 40,120 0,200-—1,548

etanol. I detta fall ar formodligen kolloidhalten for lig for att
kunna underlitta intrangningen.
Om man raknar ut ett medelvirde for den relativa effekten

for kolloidldsningarna med undantag av de extremt hoga och de
extremt laga kolloidkoncentrationerna, si fir man virdet
0,36--0,02. Motsvarande viirde for oljor blic 0,13-4-0,02 och for
flyktiga organiska losningsmedel 0,844-0,75. Man kan med héin-
syn till den relativa effekton hos dstronet dela upp losningsmecdlen
i dessa tre grupper. Bffekten hos de olika losningsmedlen inom
varje grupp skiljer sig inte signifikativt fran varandra, medan
daremot representanter for de olika grupperna gor det. Vi ser
att associationskolloidlosningarma fir ungefiir tre gangev effok-
tivare &n oljorna, men bara ungeféar hilften si effektiva som van-
liga organiska losningsmedel.

* S E, = »standard error» (medeltalets medelfel).
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Dessa virden dr bestimda pa basen av den s.k. 50 9, effek-
tiva dosen, d.v.s. den hormondos, som férmér framkalla brunst
hos 50 %, av forsoksdjuren. Det mé darfor papekas att virdena
i Tabell 1 salunda géller for smd hormondoser.

I en annan serie av fors6k har forfattaren undersokt effekten
av stora hormondoser givna dels genom huden i olika lésnings-
medel dels genom injektion i oljelosning. Vid dessa har en jam-
forelse gjorts mellan varaktigheten hos verkan av samma hor-
monméngd da den ges pd de bada olika sitten. Harvid visade
det sig att oberoende av lésningsmedlets art den uppkomna
effckten varade mycket lingre dd hormonet gavs genom huden
in da samma mingd hormon injicerades 16st i olja. En del resul-
tat med 15 ug Ostron, vilket 4r = ungefiir 150 ginger minimi-
dosen, visas i Tabell 2. Har har som jamforelsetal valts 100 for
i olja injicerat dstron. Man ser att i alla undersokta fall den
uppkomna effekten varar ansenligt lingre da hormonet tillfors
genom huden in da det injiceras. Med oljor som 19sningsmedel
ar verkan forlingd med 40—50 %,, med organiska losningsmedel
med 60—70 % och med olika kolloidldsningar med 50—70 %,
i en del fall med upp till 90 %, Med mycket hoga kolloidkoncen-

Tabell 2. Den relativa varaktigheten av den brunstframkallande cffekten hos
15 pg ostron tillfért genom huden i olika lésningsmedel. Effokten av injicerat
hormon = 100,

Lésningsmedel

Relativ duration

Jordnétsolja 148
Solrosolja 143
Bensen ........ .cessenasenesasnaseeseae 159
Aceton .. ...... .G e e 156
Etanol 96 9 ... ww.aeaissiiaans seausasesis 175
» B0 Oh e e 171
Na-laurylsulfat, 27 %..eeererirriireneeens 119
» 20 Ofarscayssins oo e andians 151

» 10 Ofaiassinint svinareiiesis </t 5 150

» 5 Ofesiioins e oss timyeinie aiorm e 147
Na-laurat, 3% .............coiiiiiiain. 168
Na-myristat, 1,2 % .......covviiiinn.nn 194
Na-cholat, 10 % .............iiiiienann. 176
Tetradecyltrimetylammoniumbromid, 2,7 %, .. 118
»Tween 200, 100 % .vuvureniereernnnannnn . 116
» L —— 125

» 30 Yprimtcimnsissaiaise s it 134

» 10 Ypisiaaaateavdesidaisinss sfomivaiaia s 147

————————— e e

trationer far man diremot inte nagon signifikativ forlingning
av effekten. For ovrigt synes losningsmedlets natur hir spela
en mindre roll #n ifrdga om den relativa effelten bestimd ur den
minsta effektiva dosen. Denna forlingda verkan hos Ostronet
da det tillfors genom huden har sitt speciella intresse ur klinisk
synpunkt, eftersom man vid Ostrogenterapi ofta strivvar efter
en kontinuerlig verkan.

Av det foregiende har framgitt att dstronet litt absorberas
genom huden och att losningsmedlet héarvid spelar en ritt
stor roll. Nu instéller sig fragan om mekanismen for denna
absorption genom huden. De foreliggande undersdkningarna
kan naturligtvis inte ge nagot svar pi den fragan, men det kan
i alla fall vara av intresse att hir kort diskutera nagra mojlig-
heter, som kan ténkas forklara effekten av de olika losnings-
medlen.

Om vi som losningsmedel har en olja eller nagon annan fet
substans, sd underlittas inte absorptionen genom huden. Det
beror synbarligen pa att dessa losningsmedel i sig sjilva inte i
niagon hogre grad absorberas genom huden. Om fetter och oljor
dverhuvudtaget kan absorberas genom huden, sa sker det
mycket langsamt och uteslutande via hirkanalerna och talg-
kortlarna 1, 16, 18, 19 QOprsaken till den forlingda offekten
med oljelosningar star férmodligen att finna i en langsam absorp-
tion av hormonet fran oljedepoter, som pressats in i harfolliklarna
och talgkortlarna.

I motsats till oljor och fetter absorberas flyktiga organiska
l6sningsmedel mycket litt genom huden och det ér ocksé valkint
att de underlittar andra #mnens absorption ' 32 I detta
fall bestar formodligen det forsta steget vid absorptionen i en
fettlosande effekt hos losningsmedlet, d.v.s. de organiska los-
ningsmedlen 16ser upp en del av de fota substanserna pa hudens
yta och i dess bihang, harfolliklama och talgkortlarna. Pi detta
sitt befordras kontakten mellan hormonet och de levande cel-
lerna i de djupare beligna hudlagren, t.ex. i harfolliklarnas ne-
dersta del. Det kan ocksd nimnas att manga organiska losnings-
medel har en irriterande effeks p&d huden och att irriterad hud
ofta ar littare genomtriinglig for frammande substanser &n nor-
mal hud. Detta bidrar formodligen i sin man till dessa 16snings-
medels absorptionsbefrimjande forméaga.

Huru kan man da forklara den forlingda hormonverkan vid
anvindandet av dessa losningsmedel? Det &r ju kant att de
flesta vanliga organiska losningsmedel har ett ritl hdgt ang-
tryck. Man kan dirfor formoda att da en dylik 1osning appli-
ceras pa huden en del av losningsmedlet kommer atv avdunsta,
med foljd att man, om lésningen dr tillrickligt koncentrerad,
far en utfillning av hormonkristaller pa eller i huden. Dessa
hormonkristaller kan sedan sméningom losas av hudfetterna
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och dérigenom i huden bilda en hormondepot, som sedan konti-
nuerligt kan utnyttjas av organismen.

Det nimndes tidigare att man med alkoholldsningar far en
nagot mindre effekt &n med t.ex. bensen och aceton, Hirav
kunde man dra den slutsatsen att den absorptionsbefrimjande
formigan skulle g& parallellt med den fettlosande formagan hos
Iosningsmedlet. Néagot dylikt samband har man emellertid inte
generellt kunnat pavisa 33. Diremot har man funnit % att
alkoholer och andra foreningar innehéllande hydroxylgrupper i
allminhet absorberas mindre litt genom huden &n motsvarande
kolvéten och estrar.

Manga forsok har gjorts for att faststilla huruvida vatten
kan absorberas genom huden hos déggdjur, men man har aldrig
entydigt kunnat visa awt sd skulle vara fallet. Det fottskikt,
som tédcker huden skyddar naturligtvis mot intréngning av
vatten, men endast vid kortvarig kontakt. A andra sidan formar
hornlagrets doda celler uppta ratt stora mingder vatten. I de
djupare beligna hudlagren befinner sig déremot proteinerna nér-
mare den isoelektriska punkten och har dirfér en mindre svill-
ningsformaga. Rothman 2 har framfort en teori enligt vilken
vissa djupare beligna hudlager (stratum spinoswm och stratum
granulosum) skulle representera en barriir, som hindrar in-
tringningen av vatten genom huden. Det finns inga experimen-
tella bevis for detta antagande, men groddjuren, vilkas hud ér
fritt genomtringlig for vatten, saknar dessa hudlager. Nyligen
har ocksd MacKee och medarbetare ® kunnat visa att sub-
stanser, som appliceras pd huden i form av vattenldsningar
absorberas uteslutande genom hudbihangen medan sjilva epi-
dermis forblir intakt.

Om man loser upp en associationskolloid i vatten kommer
losningens ytspanning att bli mycket lag och man far en 16sning,
som har en god vétande formaga gentemot huden. Om man
anvinder en dylik lésning som losningsmedel for dstronet kom-
mer man mycket latt att uppna en god kontakt mellan hormonet
och de feta substanserna i huden. Kolloidlosningen kommer att
verka solubiliserande och emulsifierande p& hudfetterna och
skapar dérigenom tilltride for hormonet till hudbihangen och till
mellanrummen mellan cellerna i hornlagret. Nér denna kontakt
etablerats kan den fortsatta transporten av hormonet och dess
absorption av organismen ténkas ske pa clika séitt.

Huruvida en absorption kan dga rum direkt genom epidermis
ar tvivel underkastat. Hornlagret kan férmodligen uppta kol-
loidlosningen, men som ovan namnts bildar de lagre hudlagren
en barvidr, som &r ogenomtrangliz fér vatten. Rein -2
har visat att dessa hudlager ocksd besitter en negativ elektrisk
laddning. Detta maste synbarligen leda till en repellerande
verkan atminstone gentemot de anjoniska kolloidernas negativt
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laddade miceller. Dessutom &r hornhuden till sin karaktéir
svagt sur (pH = 5,5) och utsondringarna fran svettkortlarna
kan vara annu surare. Atminstone en del av de anjoniska kolloi-
dernas miceller dr inte stabila vio ett sa lagt pH-virde och kom-
mer foljaktligen att brytas sonder varvid den solubiliserade
substansen utfills. Ifrdga om den absorptionsbefrdmjande ver-
kan hos olika typer av associationskolloider (anjoniska, katjo-
niska, icke-joniska) kan man emellertid inte lkonstatera nagon
storre skillnad. Letta synes tyda pa att den huvudsakliga ab-
sorptionen sker via hudbihangen (harfolliklarna och talgkort-
larna). En del histologiska undersdkningar av MacKee och med-
arbetare 8 tyder ocksd pé att sd ar fallet.

Huruvida micellerna som saddana kan absorberas genom huden
ar det vanskligt att uttala sig om. Aven om sa inte ir fallet
underlittar de hormonets transport till de djupast beligna
delarna av héarfolliklarna, som #r kantade med aktiva, levande
celler, vilka kan ta hand om hormonets fortsatta transport i
organismen. En fordelning av hormonet mellan micellerna och
fettet i héarkanalerna kan ocksd &stadkomma hormondepoter
fran vilka hormonet gradvis absorberas s att en forlangd verkan
uppkommer.

Om déremot kolloidlosningarna och deras miceller absorberas
som sddana, kommer en utspidning att dga rum i cellernas
vattenhaltiga system. Vid mattliga kolloidkoncentrationer kan
den kritiska koncentrationen da forr eller senare underskridas
och hormonet faller ut och man far &ter en hormondepot, som
ger upphov till en langvarig effekt. Med dessa kolloidlésningar
blir diremot spridningen under huden under alla omstindig-
heter mycket storre &n med oljor och organiska losnings-
medel. '

Om vi har en mycket hog kolloidkoncentration kan det ténkas
att utspidningen 1 organismen inte blir tillrickligt stor for att
astadkomma en utféllning av hormonet och det transporteras da
vidare av micellerna utan att bli i tillfalle att utdva sin verkan
innan det inaktiveras t.ex. i levern. Ur de erhallna véirdena
kan man emellertid inte utlisa nagot generellt samband mellan
varaktigheten hos den dstrogena effekten och den utspidning,
som erfordras for en utfallning av hormonet. En annan mojlig
forklaring till den laga effekten hos koncentrerade associations-
kolloidlosningar mé ocksd antydas. Vid hoga kolloidkoncentra-
tioner anses micellerna vara storre &n vid laga koncentrationer.
Det kan tinkas att dessa stormiceller inte lika latt absorberas
genom huden eller att de har en storre formaga att kvarhalla det
solubiliserade hormonet.

Den forlingda effekten hos 6stronet da det tillférs genom
huden i associationskolloidlosningar kan ocksa forklaras pa
andra satt. Kolloiderna kan t.ex. tinkas skydda hormonet mot
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en alltfér snabb inaktivering i organismen eller fordréja dess
utsondring.

En omstédndighet, som jag héar helt forbigatt, dr den irrite-
rande verkan pa huden, som speciellt kolloider med 12 kolato-
mer i kolkedjan fororsakar 3. Héar torde det nirmast vara
fraga om en reaktion med proteinerna ihuden och den kan
naturligtvis ocksda tinkas paverka absorptionen pa olika
satt.

Ett faktum, som dnnu kan papekas, ar att ostrogenerna ocksa
i sig sjilva har en direkt verkan pa huden 3-15. Redan i
doser mindre &n de Ostrogent verksamma befrémjar ostrogener-
na en tillvixt hos alla hudlager och ett okat blodflode i huden.
Speciellt den sistnimnda omstindigheten paskyndar sékerligen
den normala effekten hos hormonerna dven om den inte kan
inverka pd sjilva absorptionen genom huden.

Dessa spekulationer ir inte avsedda att ge nidgon ubtémmande
bild av mekanismen for absorptionen genom huden, avsikten
har blott varit att antyda de olika faktorer, som man maste ta
hansyn till och de komplicerade férhallanden som man héar har
att gora med.

Summary

The influence of the solvent on the percutaneous absorption
of oestrone in mice has been studied using the Allen-Doisy test.
Particular attention has been paid to aqueous solutions of asso-
ciation colloids as solvents for the hormone. The relative poten-

cies of oestrone given percutaneously in a number of different

solvents (as compared with subcutaneously injected oil solutions)
are given together with standard errors and fiducial limits ag
calculated by the probit analysis. For solutions in oil the relative
potency amounts to 0.134-0.02, for aqueous association cclloid
solutions to 0.36-4-0.02, and for volatile organie solvents to 0.84
+0,15.

When greater amounts of oestrone are given percutaneously
to mice, the effect persists considerably longer than when the
same amount of hormone is given subcutaneously in cil sclution.
This is the case with all solvents investigated.

The mechanism of the absorption through the skin is dis-
cussed.
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Bombattentatet som kampmedel
(The Bomb Attack as Fighting Instrument)
F.W.Klingstedt

Lovisa

Det vixande missndjet med envaldsmaktens yttringar i
1800-talets Ryska rike manade fram manga politiska samman-
slutningar, som pa olika satt och skilda vigar stkte ersiitta den
ridande regimen med ett folkligare samhillssystem. Mot dr-
hundradets slut blev det allt klarare, att uppgiften blott kunde
losas genom en allmin revolution. Under valspraket »Endast
genom kamp kan du ema din ritts gingo de oppositionella orga-
nisationerna att forbereda denna folkrérelse pa gott och ont.
Det stora social-revolutionira partiet, som till viisentlig del var
forankrat i landsbygden, upptog iven terrorismen bland sina
kampmetoder. Genom denna ville man ge tsaren och de sty-
rande minnen ett expressivt tecken pa att folkets talamod tagit
slut och genom den sokte man oskadliggéra den reaktionira
falangens durkdrivna och hinsynslosa toppfigurer. )

I Finland framkallade det ryska envéldets russifieringsit-
giirder, som pa allvar satte in kort fore sekelskiftet, omedelbart
ett passivt motstind, som med vixlande framging leddes av
det s.k. Konstitutionella partiet. Under den skirpta kampen
visade sig detta motstand icke vara tillvdckligt effektivt och
bland annat pa grund hirav uppstod hos oss ett aktivt mot-
standsparti, som redan vid starten begynte samverka med de
ryska, polska, georgiska och o6vriga sammanslutningar, vilka
forberedde den politisk-sociala revolutionen. De finlindska
aktivisterna kommo f{rdmst att samarbeta med det sccial-
revolutionédra partiet och &ven med dettas exekutivkommitté,
sedan de beslutit att ocksd anvinda terrorn som stridsform.

Det Finska aktiva motstandspartiet upprattade en strids-
organisation, som bland annat hade att vidtaga alla de dtgirder
de politiska exekutionernas genomforande krivde. Beslutet om
vem som borde rojas undan fattades emellervid ej av denna
fataliga skara utan av partiets hogsta instans. Som ett heprovat
medel i kampen mot fortrycket upptogs efter ryskt monster
bombattentatet inom ramen for organisationens verksamhet.
Det foll pa min lott att bli stridsorganisationens ledare. Jag var
den enda kemisten i var grupp och ansigs darfor limplig att

handha bombmakeriet. Tidigare hade jag tagit verksam del
i virnpliktsstrejkens organisation och genomforing, varigenom
jag hade forvirvat en viss erfarenhet om konspirativa arbets-
metoder. Och framfor allt, jag var medveten om att min uppgift
for avseviird tid skulle kriva asidoséttandet av alla anspriak pa
ostorda studier och personlig sikerhet och jag var redo att
bringa det offer som av mig kravdes, sa langt det stod i min
forméaga.

Uppgiften att planlidgga och genomféra attentats, isynnerhet
bombattentat, staller manga clikartade och ansvarsfulla krav
pa ledaren och for en ung och ganska oerfaren student kindes
den stundom nog s& tung. Inbrinda med eldskrift std i mitt
minne dnnu de dgonblick, di jag utforde den sista operationen
vid bombernas hopfogning; nédr den tunga blybiten oindligt
langsamt och varsamt sinktes ned odver detonatorns glastub,
som innehdll den explosionsutlosande svavelsyran. Hade jag
vid glasblasningen lyckats ge tubens tunna basaldel jimnt upp
den erforderliga hallfastheten, skulle den tala trycket? Eller . . .
Da stod dorren till dodsriket pa glint. De avgorande besluten
om enskildheterna vid attentatets utférande och om anordnin-
garna for attentatorns flykt fran platsen for hans girning bér
ledaren forma att i s& hog grad som mojligt fatta pa egen hand,
endast hiirmed far attentatsplanen den koncentration och hel-
gjutna struktur, som ér en av forutsidttningarna for en i allo
lyckad utgang, Om och om o6vervigde jag i ensamhet alla de
atgirder, som voro av ndden for att det atradda resultatet skulle
kunna uppnas utan ledsamma forvecklingar. Trots minutitsa
forberedelser kan allt dock genom tillfilligheternas spel gé pé
sin hals, om organisatoren ej har detta nagot, som vi kalla tur.
Denna kom mig i rikligt matt till del i mitt svara och risk-
fyllda varv.

En attentatsbomb bor tillgodose flere olika ansprak. Den bor
vara litthanterlig och ej ha en alltfor invecklad konstruktion,
dess vikt bor kunna avpassas i enlighet med distansen for kastet,
den far ej vara for labil till sin konstruktion, den hor ha ett stort
energiforrad i forhallande till sin storlek och den bor kunna ges
olika form, si att den vid behov kan maskeras till ett bokpaket,
en konfektask m.m., doljas i en blombukett, matvarukorg
0.8.v.; den bor kunna uppbevaias en lingre tid och far ej vara
nimnvirt kanslig for fukt och kold.

Av det social-revolutionédra partiets exekutivkommitté hade
vi fatt uppgifter om konstruktionen av den bombtyp de ryska
terroristerna anvinde vid sekelskiftet. Sprangimnet bestod av
hogvirdig springgelatin, som forstas ej stod att kopa utan maste
tillverkas av de till kommittén anslutna kemisterna. Av for-
siktighetsskil var framstéllningen i stort sett forlagd till vissa
europeiska linder, frimst Schweiz och Frankrike, medan bom-




bens hopsattning helst skedde i narmaste nérhet till orten for
attentatet, da langre transporter av den ganska labila pjisen
voro forenade med avsevarda risker. Sprangédmmnet inneholl
drygt 90 % nitroglycerin, gelatinerad med néarmare 10 9, nitro-
cellulosa, och ca 1 9, kamfer som stabilisator. Bombholjet be-
stod av téamligen tunn bleckplat; bomben kunde silunda latt
tillverkas i vaxlande form och sedan utan svarighet fyllas med
det plastiska sprangdmnet. Téndsatsen var inrymd i ett cylind-
riskt platror, pa satt eller annat instucket i bomben. Initial-
tandningen skedde med krafriga tdndhattar. For att dessa vid
bombens nedslag skulle detonera och utlosa explosionen, voro
de omgivna av en pulverblandning, som bestod av kaliumklorat
och finmalet antimon. Denna blandning fattar momentant eld,
da den kommer i beroring med konc. svavelsyra. Syran var
intymd i ett slutet glasrér med tvanne relativt tunnviggiga
kulor. Pa roret mellan dessa var en rorlig blyklump anbringad,
84 att den vid pjésens nedslag sondrade kulorna, varvid syra
frigjordes och flot ut i pulvret. Héarigenom bragtes initial-
tandaren momentant i funktion, automatiskt medforande bom-
bens explosion. Emedan utlosningsmekanismen innehsll en
rorlig del, som for ovrigt nite alltid syntes fungera klanderfritt,
forefoll mig konstruktionen vara ganska riskfylld, isynnerhet
som nagra av mig foretagna forsok visade, att glaskulorna méste
vara rétt tunna och bréckliga for att mekanismen dven vid ett
mindre kraftigt eller ogynnsamt riktat nedslag sidkert skulle
verka. Jag forindrade déarfor efter en del spannande forsok
nagot tandrorets konstruktion, s& att kulrdret ersattes med
ett koniskt ror med en nagot uppblast halvklotformig basdel
av noggrant utprovad tjocklek. Roret vilade pa de av pulvret
omgivna téndhattarna och belastades med en cylindrisk bly-
klump, som vid nedslaget krossade rorbottnen. Den relativt
stabila anordningen hade den fordelen, att man utan storre risk
kunde vénda nagot pd bombpaketet och bira det i olika ligen,
men var dock s& labil, att man ritt forsiktigt méste stilla ned
bomben for uppbevaring.

Det forsta bombattentat Stridsorganisationen fick i uppdrag att
utfora gallde generalguvernsr Bobrikoffs eftertradare ad interim,
geheimeradet Deutrich. Springgelatin hade erbjudits oss av de
ryska bombmakarne i Genéve. Det avhimtades av apotekerskan
Reims, som transporterade den i gummipasar packade varan,
gomd under sina kjolar, till hemlandet. Till foljd av kjolvirmen
skedde en viss diffusion och avdunstning av kamfern ur spring-
dmnet och nagra av hennes medpassagerade undrade, om hon
kinde sig mycket illa, d& hon under den langa tagresan genom
Mellaneuropa hela tiden méaste ty sig till kamferdroppar, som
antogs fororsaka den latt igenkénnliga lulkten. Deras vilmenta
forslag att pakalla en likare lyckades hon dock avvirja. Vi
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mottogo dven en anvisning om bombladdningens storlek med
hingyn till attentatplatsens beskaffenhet och rymd. Av forbi-
seende hade icke nagra téindhattar medsints. Hos oss kunde
man enbart kopa vanliga for dynamit avsedda knallhattar. Da
deras styrka pa grund av den lilla knallkvicksilvermiingden ej
med sikerhet kunde antas ricka till for initieringen, beslot
jag att oka effekten genom tillsats av sjalvtillverkat kvick-
silverfulminat. Medan jag pd universitetets lvantitativa av-
delning, med sirskilt utverkat tillstind pa grund av limpligt
formade foreviindningar, ensam pa ean. kunde utfora min mine-
ralanalys, puttrade ett litet dekanterglas med nodiga ingredienser
pd vattenbadet i dragskiapet och da jag pa kvillen limnade
slabbeny, forde jag, lycklig dver forsdkets smirtfria forlopp, med
mig ett litet paket, som imneholl s& mycket som 10 g av det
explosiva  kvicksilverpreparatet. Knligt anvisningarna hade
1 kg spriinggelatin bort riccka till for bomben, som skulle shingas
mot Deutrich pd Senatstorget, dd han vore p4 hemvig fran nagon
regeringskonferens i senatshuset. D& jag e] helt: forlitade mig pa
ryssarnas bombrecoptur, beslot jag att for sikerhets skull fylla
bomben med hela den till forfogande staende kvantiteten, néar-
mare 2 kg, i hopp om att effekten trots torgets vidd skulle bli den
onskade, och laddade tindroret med 5 tdndhattar och mitt eget
fulminat. Bcmben, som kastades av savo-karelske studenten
Salovaara, explcderade med en skarp skrall kort efter nedslaget.
Krovadens resultat blev: Deutrich vraktes omkull och sirades
ofarligs i laret av platskarvor frian bombholjet, ett otal rutor i
senatshuset och polisinrittningen splittrades — voild tout.
Attentatorn undkom lyckligt fran platsen for attacken enligh
den av mig utstakade flyktplanen och var en kvarts timme senare
pa vig till Kyrksliatt i aktivisternas motorbdt med agronom
Gosta Nordberg vid rodret. — Langt senare blev jag i tillfille
att diskutera hiindelsen med tviinne ryska kemister, som hade en
ritt stor erfarenhet i hithorande fragor, och de hollo fore, att
det anvinda springimnet varit for svagt, om pa grund av fram-
stillarnas slarv eller av andra orsaker, som hér mé forbigés.
Hade spriingiimmet varit 90-procentigt, hade bomben bort riva
upp en del av stenliggningen pi nedslagsplatsen — torget var
ju endast ganska lost belagt med kullerstenar — och stenskiir-
vorna hade da ofelbart slitit geheimeradet i stycken. Sa till vida
blev attentatets resultat tillfredsstdllande, att Deutrich for-
svann fran véart land, men denna lika begdvade som hénsynslosa
man, som ivrade for Finlands forryskning, blev ej varre skadad
an att han i sitt hemland, visserligen endast en kort tid, i viss
mén kunde fortsitta sin for oss skadliga verksamhet.

Foljande hombattentat riktades mot guverndren i Tavaste-
hus lin general Papkoff. Da stod inget spranggelatin till for-
fogande och vi hade ej heller mojlighet att framstilla storre
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kvantiteter av de behovliga nitroprodukterna. Vi besloto dir-
for att prova en bomb, laddad med en stor kvantitet dynamit
(5 kg). Pa grund av attentatplatsens beskaffenhet kunde en si
stor och tung pjis komma ifrdga. Fran linsstyrelsen pligade
guverndren ika hem och i sitt ekipage kora in pa girden till
huset, dér han bodde. Gardsplanen, som ej var stor, begriinsades
pa bortre sidan av ett solitt plank, bakom vilket kastaren osedd
kunde invinta guvernsrens ankomst, skyddad som han var av
lainga vedtravar invid planket pa granngardssidan. Attenta-
torn, arbetaren Kekiliinen, som tillhorde arbetarpartiots revo-
lutioniira grupp, lyckades osedd slunga bomben under guver-
norens akdon. Nigon rubbning av tindrorets lige i den tunga
dynamitfyllda och synbarligen for svagt byggda platburken
synes emellertid ha agt rum, sannolikt till foljd av att pjisen
trots min anvisning i ivern slungats i vig alltfér hiftigt, varfor
initialtindningen ej fungerade sisom den skulle. Med skarpa
knallar exploderade kuallhattarna den ena efter den andra
utan att bringa dynamitladdningen till explosion. Av klorat-
blandningen antiindes visserligen spriingiimnet; friisande brann
det upp med gul laga utan att explodera. Attentatet resulterade
likviil i Papkoffs avligsnande fran guverndrsposten och over-
foring till hemlandet.

Haosten 1905 fick jag i uppdrag att bitrida tvinne ryska kemis-
ter, vilka pa Tyskas hemman i mellersta Kyrkslitt skulle fram-
stilla nitroglycerin och spriinggelatin samt prova nya bomb-
modeller. Medan de bada ryssarna nitrerade glycerin, dverlito
de at mig att i en stor porslinsskal blanda fardigt nitrerad vara
med nitrocellulosa till spriinggelatin. Intet ont anande satte
jag mig pa golvet med skalen mellan benen och knadade den
svagt mandelartat doftande blandningen till en jimn och genom-
skinlig gelatinos massa. Under natten dverfslls jag av en ytterst
smirtsam huvudvirk och da jag pa morgonen beklagade mig
dver att natten for mig blivit totalt forstord och att mina arbets-
kamrater ej varnat mig for foljderna av att inandas nitroglycerin-
angor, sade de mig med ett tjuvpojksaktigt leende pa lipparna,
att de tagit for givet att jag som kemist kiinde till nitroglycerinets
giftverkan och att jag fatt en god praktisk lektion angiende en
del av de besvirligheter, som iro forknippade med bombtill-
verkningens begynnelsefas. Och mina erfarenheter kunde vara
oss till nytta, ifall vi framdeles bleve tvungna att sjalva fram-
stalla de olika substanser, som behévdes for bomberna. Lektio-
nen hade dock ej behovt vara fullt si drastisk.

Aven de ryska terroristerna hade haft motgangar vid en del
av_sina attentatsforsok till foljd av att bomberna ej fungerat
enligh berakning, bland annat pa grund av att initialtandningen
klickat. Bomberna, som vi skulle framstélla, voro i forsta hand
avsedda for ett attentat mot Moskvas generalguvernor, general
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Dubasoff. De skulle f4 formen av en bok eller ask och jag fram-
holl for mina arbetskamrater att den risken forelag, att bomben
vid nedslaget eventuellt kunde hamna i sddant lige mer eller
mindre platt pa marken, att tindroret icke komme att fungera
eller att reagera dgonblickligt. Detta var dock i forevarande fall
oundgiingligt, emedan attentatet skulle fordvas pa en gata, som
generalguvernsren med god fart skulle passera i sin vagn. Jag
foreslog modeller med tva tandrdr inlagda vinkelritt mot var-
andra. Vara modellpjaser provade vi en vacker hostdag i en
skog ett stycke viig fran byn &t havet till. Bomberna voro sjilv-
fallet ej helladdade, men givo dock skarpljudande krevader.
Niir jag foljande dag besokte nagra bekanta i byn for att kinna
mig for om man misstinkte oss for olovliga forehavanden, erfor
jag att man storligen forundrat sig over, att ryska krigsfartyg
sd sent pa aret hade skjutovningar at Porkala-hallet. Den av
mig foreslagna tandrorsanordningen visade sig vara en for-
bittring och denna modifierade bombtyp togs dérfér i bruk vid
attentatet i Moskva. Bomben reagerade perfekt. General-
guverndrens vagn revs i spillror, adjutanten, kusken, hastarna och
attentatorn dodades, men av en ddets nyck slungades Dubasoff
oskadd ur Akdonet ut pa gatan. Néagra betydelselsa skramor
var den enda patagliga minnesbeta han fick. .
Aven méinga andra attentat med bomber av olika slag ha visat,
att det iir ett ganska nyckfullt kampmedel man opererar med.
Btt sitkrare resultat kan uppnas, om tva eller flere attentatorer
kunna sattas in vid operationen. Sa forfor man vid det attentat
mot kejsar Alexander II, som bragte honom om livet, sedan han
helskinnad lyckats klara sig ur manga tidigare attacker med oh.ka,
iscensattningar. Den forsta bomben skadade den kejserliga
vagnens botten och sarade eller dodade flere kosacker i hans
eskort. Mot tsaren, som stigit ur vagnen for att se om de sirade,
kastade studenten Grinevitschkij s& en andra bomb, som bok-
stavligen slot sonder kejsaren, den krossade iéven attentatorn.
Under loppet av &r 1905 borjade utvecklingen i Ryssla{ld allt
tydligare ge vid handen, att en revolt mot statsmakten nir som
holst kunde viintas ske. I vilken man och pa vilket sitt den
skullo komma att berora vart land var naturligtvis svart att
forutse. Man hade dock att rikna med vépnade sammanstotnin-
gar med det i landet stationerade gendarmeriet, kanske delvis
dven med rysk militir. Gatustrider kunde tinkas uppkoml}m
frimst i huvudstaden och i Viborg. Det Aktiva motstandspartiet
ansig att man inte borde std helt oforberedd infér kommande
hindelser av denna art och bland annat fann man det vara,
minst sagt énskvirt, att handgranater, limpade [or gatustl“_xdqr,
skulle finnas till hands som anfalls- och forsvarsmedel. Harvid
kunde tunga, skrymmande och labila pjaser sjilvfallet o] komma,
ifraga. P4 den namnkunnige aktivisten Konni Zilliacus initia-
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tiv projekterades under japansk medverkan utomlands en liten
handgranatsmodell, som partiets stridsorganisation fick i upp-
d}'ag att prova och eventuellt forbiattra. Pjisen hade ett timligen
tjockt skal av gjutjirn, som vid explosionen skulle sondras i
mindre stycken, vilka skulle verka som projektiler. Fyliningen
utgjordes av smilt pikrinsyra och initieringen skedde genom en i
massan instoppad knallhatt. Denna var forenad med en kort
stubintrad, som stack ut en bit ur bombholjet och som skulle
antindas just innan bomben kastades mot fienden. Det var pa
siitt och vis en forenklad sirupplaga av de shimosegranater,
som av japanerna hade anvints i det nyss avslutade ryslk-
japanska kriget. Pi de tdmligen langt ut till havs beliagna
Mickelskiren i Kyrkslitt provades de forst framstillda modeller-
na. Nirvarande var en ryss, en professor uppgavs det, som torde
hort hemma i nagon vapenintresserad krets bland bolschevikerna.
Bomberna kreverade ritt tillfredsstillande. Emot sig hade de
frimst den négot besvirande tyngden och den mindre limpliga
formen. De lovande, men tidsodande forsdken att dstadkomma
en littare och framfor allt billigare typ pagingo som bist, néir
novemberrevolutionen plotsligh brot ut. For Finlands vidkom-
mande avlopte den utan dppen strid med den frimmande »ord-
ningsmakten» och militiren.

Novemberrevolutionen medférde forandrade forhallanden,
som under mer an ett decennium gravlade all aktiv motstands-
verksamhot, ehuru forhallandet till Ryssland ej undergatt nagon
varaktig forbiattring och aktivisternas proklamerade slutmail,
Finlands frihet, ej hade uppnatts. Nir aktivismen anyo flam-
made upp, skedde det i langt betydelsefullare former iin tidigare.
Den aktiva principens reaktivering ledde oss in pa ett frihets-
krig, dér andra vapen én sméahandgranater fillde avgorandet.
Mitt ungdomliga spel med bomber var da ett minne blott. Btb
effektivare vapen lades nu i mina hiinder och dir jag lag vid
maskingeviiret var jag medveten om, att det ej lingre var ett
riskfyllt och nyckfullt kampmedel jag hade till mitt forfogande,
Diar kunde jag ligga timligen trygg och lugn i hignet av det
smattrande geviirets svargenomtriingliga kulkiirvar.

Summary

In this paper, facts are given of the bomb attacks, which
were carried out in Finland before the Russian November
revolution of the year 1905. The types of bombs, which were
used here and in Russia during the attacks, are described
briefly. :

Huvudbyggnaden fér Aarhus Universitet

Nionde nordiska kemistmotet

De nordiska kemisterna samlas som bekant till gemensamma moten vart
tredje &r. Man turas om vérdskapet, 1956 var det danskarnas tur och dessa
hade bestamt sig for att halla kongressen i Aarhus pa Jylland. Staden #ér med
160 000 invanare landets néststorsta. Den har anor fran hedenhds och ménga
utomordentliga seviirdheter har bevarats till véra dagar, kansko frimst den
storartade domkyrkan., Denna paminner i ndgon mén om Abo domkyrka men
forefaller stoérre och rikare — s har den heller aldrig plundrats av danskarns.
Trots sin alder gor staden i det stora hela ett alldeles modernt intryck, den har
n#mligen efter en bortat tusendrig Térnrosasdmn vuxit mycket raskt under de
senaste hundra aren. Gatorna &r breda, parkerna ménga och stora, husen
prydliga och vilskétta. Stadens lige dr ypperligt, den ér byggd pa en sluttning
som vetter mot havet. Jylland utgor ett undantag fréan tesen »bestiger man en
tidning kan man se hela Danmark» och stigningen #r i Aarhus avsevird, kanske
50—60 m pa en km, Harigenom har man nastan 6verallt havsutsikt. Ytterli-
gare fortjgnar namnas att i denna fortriffliga stad ar den lokala busstaxan
30 ore (= 14 mk) men sd klarar ocksd chaufféren inkasseringen.

Motet borjade tisdagen den 21 augusti. De flesta av de finlandska deltegarna
hade foregaende dag anlént till Képenhamn. Endel hade kommit direkt med
Ariadne och haft en gropig resa, de 6vriga var vilbehallna. P& kvéllen gick man
ombord pé& M. S. Tietgen och anlande kl. 7 pa tisdagsmorgonen till bestammelse-
orten.

Platsen for kongressen var Aarhus Universitet. Enligt vara vérdar ar deb
Juropas modernaste och man kan nog inte annat &n avundas de studenter som
har formanen att fa bedriva sina studier dir. Universitetets manga byggnader
#ivensom studentbostiiderna, kollegierna, ligger utspridda i en jattestor park
med mycket gront emellan. Ett gott exempel pé omténksamheten for studen-
tornas trivsel erbjod en butik i ett av kollegierna; den hade ett valforsett vin-
lager. Under den férsta métesdagen undanstékades de sedvanliga 6ppnings-
ceremonierna och dessutom holls nagra plenarforedrag. Bl.a. talade prof. Virta-
nen »Om nya aminosyror och andra fysiologiskt betydande kvaveforeningar i
hégre vixters. Pa eftermiddagen hélsade borgméstaren gisterna vilkomna i
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radhuset och pi kvillen blev det stvangfrit samvaer» pa universitotet. Déar upp-
triidde bl.a. en flickorkester i fina uniformer och spelade nigra hurtiga marscher
med verklig brio.

Foljande dag borjade sedan det egentliga kongressarbetet d.v.s. sektions-
foredragen. 15 min hade reserverats for vart foredrag, dverskred en talare tiden
téande ordféranden en réd lampa. Den dagen avverkades 42 féredrag. P3 kvillen
holls Aarhus museum dppet for intresserado och dér kunde man bl.a. bese ett
fullkomligt enastiende fynd, den 8.k. Grauballomanmen. Han begrovs i on mosse
néra Aarhus fér 1800 ir gedan och konserverades pd nagot egendomligt siitt som
om han lagts i formalin, Vidare gav Aarhus By-Orkester en konsert. Siviil
orkestern som konsertsalen bor ha tillfredsstéllt ocksd den krisnaste dhoérare.

Eftor onsdagens digra program var en andhiimtningspaus vilkommen, pa
torsdagen holls dirfor inga foredrag utan hela kongressen begav sig pa buss-
utflykt till Himmelbjerget (170 m éver havet). Under firden kundo man stifta
bekantskap med det mjukt kuperade jyllindska landskapet. Iogonenfallande
var att man knappast sag nigra trihus alls, ocksé bondgirdarna var uppférda
i tegel. Tydligen var kongressen nigot som hela staden tog del i ty till kviillen
var alla utlindska gister inviterade till danska hem och hér forslog de fi kemis-
terna i Aarhus inte langt. Atminstone for undertecknad blev denna afton i ett
danskt patricierhem hela resans héjdpunkt. Sedan var det dter dags att tinka
pi vetenskapen och foljande dag gick i foredragens tecken. Plenarféredragen
var tvi, pa formiddagen talade prof. Toivonen »Om kamfangruppons stereo-
kemis och piv eftermiddagen prof. Strensen fran Trondheim om rAcetylon-
forbindelser i naturen», sektionsféredragens antal uppgick till 84, P& kvillen
blev det stor festmiddag pa restaurant Varna, ett stille som ungefir motsvarar
vart Fiskartorp.

8& var man framme vid 16rdagen den 25, avslutningsdagen. 17 sektionsfére-
drag fanns finnu kvar pA programmet men omtinksamt nog hado intet plenar-
foredrag satts in denng formiddag. Pa eftermiddagen féljde avslutningsmotet
och dérmed var den officiella dolen av kongressen slut. Atskilliga av deltagarna
passade dock &nnu pa att deltaga i nagon av de exkursioner som arrangerats,
Med de erfarenheter man fétt av »det danske lune» ville man girna stanna kvar
s& linge som mojligt. Ocksé den organisatoriska sidan av kongressen forlopte
monstergillt. Métets sekreterare, mag. Jérgen Koefoed, hade verkligen gjort ett
gott arbete — och inte nog med det — alla de tusen jarnen i elden tycktes inte
rubba hans soliga humér.

Samfundoets medlemmar gjorde en god insats., Totalantalet finlandsks fore-
dragshallare var 20 och av dem var hela 12 medlemmar i samfundet.

Lars Andersen

Beriittelse over Finska Kemistsamfundets verksamhet under ar 1956
(Avgiven vid mdotet den 14 februari 1957)

Samfundet har under dret sammantratt till 6 moten, nimligen den 17 februari,
den 26 mars, den 26 april, den 8 oktober, den 12 november och den 10 december.
Moétena har hallits i Tekniska Foreningens i Finland lokal. Nérvarande har i
medeltal varit 31 medlemmar., Den 17 maj anordnade Samfundet tillsammans
med Tekniska Féreningens Avdelning for Xemi en exkursion till Airams fab-
riker i Helsingfors och Fastbole.

Vid métet den 10 december beslét Samfundet enhilligh att till hedersledamot
kalla professor Fredrik Woldemar Klingstedt.

Foljande foredrag och meddelanden har hallits:

Fildr. Lars Andersén: Asrhuskongressen 1956,

Tekn lic. Johan Bredenberg: Forekomsten av cedren och cedrol i Juniperus-
sliktet.

Filmag. Eva Castrén: Lissabonkongressen 1956.
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Fil.dr. Ingvar Danielsson: Associationen i dikarboxylatldsningar.

Fillic. Tormagnus Enari: Riboflavinproduktionen hos mikroorganismer,

Prof. Terje Enkvist: Organisk-kemisk nomenklatur och atomvikter i Inter-
nationella Kemistunionen.

Prof. Terje Enkvist: Sulfatkok, hemicellulosa och redoxpotential.

Prof. Arne Fredga: Steriska effokter hos syntetiska vaxthormoner.

Prof., Fredrik Klingstedt: Attentat med bomber,

Tekn.lic. Ruben v. Konow: Oxidationer och vitebindningar. Forskningsresul-
tat fran tekniska hogskolan i Karlsruhe.

TFil.lic. J. Johan Lindberg: Om intermolekylira krafter och spektra.

Fil.kand. Nils-Erik Saris: Vad hander vid biologisk nitratreduktion?

Fil.dr. Lars Sjéblom: Om absorptionen av dstron genom huden.

Fil.dr. Tor Smedslund: Katalytisk sytes av metylsulfid.

Tekn.dr. Jacobus Sundman: Komplexon som lakemedel.

Vid den 9. Nordiska Kemistkongressen i Aarhus bidrog féljande medlemmar
av Samfundet med féredrag och meddelanden:

Fil.dr. Lars Andersén: Nitreving av fenoler substituerade med »organiska»
grupper.

Teln.lic. Johan Bredenberg: Diterpenfenoler ur ved av Juniperus Commu-
nig L.

Fil.dr. Ingvar Danielsson: Solubiliseringen av n-dekanol i 16sningar.

Prof. Terje Enlvist: Sulfateellulosakok, hemicellulosa och redoxpotential.

Fil.dr. Olof Forsander: Rening av tioaminokinas-enzymet.

Tokn.dr. Jarl Gripenberg: Aurantiacin, fargimnet i Hydnum aurantiacum
Batsch.

Tekn.lic. Ruben v. Konow: Den fotografiska latenta bildens struktur.

Prof. Walter Quist: Nagra nya biprodukter fran nitreringen av p-cymen.

Fil.dr. Lars Sjoblom: Lésningsmedlets betydelse vid absorption av &stron
genom huden,

Vid 6vriga utlindska lkongresser har foljande medlemmar av Samfundet
bidragit med féredrag och meddelanden:

Fil.mag. Bva Castrén: The Determination of Enzymatic Activity by the Cup-
plate Method. (Internationell kontrollaboratoriekongress i Stockholm, sept.
1956).

U}ider aret har 4 nummer av Finska Kemistsamfundets Meddelanden utkom-
mit. Det totala sidantalet har varit 112.

Enligt styrelsens beslut av den 24 november 1955 utdelades 1956 tvenne pris
ur bergsradet Alfthans fond. 1955 &rs pris tilldelades prof. Yrjé Kauko for hans
uppsats »Zur Kenntnis der Erhaltung des Stickstoffes der Jauche» (Finska
Kemistgamfundets Meddelanden 3—4, 1955) och 1956 &rs pris prof. Terje
Fnkvist for hans uppsats »Nagot om ligninforskningens méjligheter» (Finska
Kemistsamfundets Meddelanden 1—2, 1955). Vartdera prisets storlek var
FMk 20.000: —.

Under &ret har 5 av Samfundets medlemmar avlidit, némligen prof. Carl
Kullgren, Stockholm, prof. Robert Ehrstrém, prof. A. M, Nordstrom, bergsradot
Emil Sarlin och bergsradet Stig Weckman.

Samfundet har under aret invalt féljande 10 nys medlemmar:

Fil.kand. Bo-Goran Bjorkquist
Til.kand. Fjalar Glad

Dipl.ing. Rolf Ginman

Til.kand. Brita Ingman
Fil.kand. Thorvald Jungebrandt
Fil.kand. Ingrid Lindh

Fil.kand. Karl-Gustaf Lindroos
Fil.kand. Stig-Gunnar Reims
Dipl.ing. Harry Schmidt
Fil.kand. Inger Set#ld
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Inga medlemmar har avgatt. Medlemsantalet ar 399.
Styrelsen har under dret sammantrétt 6 ganger. Dess sammansattning har
varit féljande:

Ordférande: Tekn.dr. Jacobus Sundman
Viceordférande: Prof. Waldemar Jensen
Sekreterare: Fil.mag. Per Falck
Medlemmar: Fil.mag. Magnus Alfthan
Prof. Terje Enkvist
Tekn.dr. Jarl Gripenberg
Fil.dr. Charley Gustafsson
Fil.mag. Olof Jernstrom
Tekn.dr. Gosta Silén

Kassor har varit filmag. B. C. Fogelberg, arkivarie dipl.ing. Nita Grénvik,
redaktor dipl.ing. Harald Nyberg samt revisorer fil.dr. William Forsman och
dipling. Paul Alander med fil.mag. Holger Lonegren som suppleant.

Samfundets valda representanter i Centralrédet fér Finlands Kemister har
varit prof. Terje Iinkvist och prof. Waldemar Jensen. Ordféranden, tekn.dr.
Jacobus Sundman, och sekreteraren, fil.mag. Per Falck, har varit sjalvekrivna
medlemmar.

Samfundet har tillsatt en kommitté med uppdrag att tillsammmans med en
motsvarande kommitté fran Suomalaisten Kemistien Seura underséka och
uppgora forslag om sammanslutning av Fingka Kemistsamfundet och Suoma-
laisten Kemistien Seura till ett nytt samfund. Till ndmnda kommitté hor pro-
fessorerna Terje Enkvist, Waldemar Jensgen och Anders Ringbom samt fil.dr.
Charley Gustafsson och tekndr. Jacobus Sundman med prof. Walter Qvist,
dipl.ing. Ragnar Holmstrém, fil.dr. Tor Smedslund och tekn.dr. Jarl Gripenberg
som guppleanter. Kommittén har inte sammantritt under ar 1956.

Centralradet f6r Finlands kemister har under ar 1956 inbjudit foljande ut-
landska foredragshallare: ‘

Prof. G. Schwarzenbach: »Die Sonderstellung des Wasserstoffions».

Prof, John W, Rowen: »The Size and Shape of Macromoleculesy, .

Prof. CGeorge Wittig: »Synthesen iiber Stickstoff-Ulide und Phosphor-
Ulenes och »Uber Bildungsweisen und Verhalten von Dehydrobenzoly.

Jacobus Sundman
ordférande

Per Falck
sekreterare

Revisionsberéttelse

Enligt uppdrag har vi i dag granskat Finska Kemistsamfundets bokforing och:
bokslut for ar 1956 samt darvid funnit:

att bockerna Oppnats enligt slutbilansen per 31.12.1955;

att bokforingsposterna stoder sig pa forefintliga verifikat;

att saldo 8 bank- och postbirorikningarna bokforts riktigt;

att kassan mk 8.719: — upptagits riktigt;

att medaljforriadet dverensstémmer med forteckningarnas;

att medlemsavgifterna inkravts s4 niar som pa mk 21,700: — for 40 med-
lemmars del;

att annonsavgifterna sd nér som for N:o 2/1956 samt prenumerationsavgif-
terna s& nir sgom pd mk 2.000: — for fyra prenumeranters del influtity

att vinst- och forlustrakningen samt balansriakningen per 31.12.1956 ger en
riktig bild av den ekonomiska stéllningen;

att under verksamhetsiret en forlust om mk 6.955: — uppkominit.
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Enér bokféringen omhiindorhafts med omsorg och samfundetg angolﬁgonheter
for ovrigt skotts enligt motesbeslut foreslar vi, att styrelsen och kassoren be-
viljas ansvarsfrihet for deras verksamhet under ar 1956,

Helsingfors, den 8 februari 1957

W. R. Forsman Paul Alander

Finska Kemistsamfundet — Vinst- och Forlustriikning per 31 december 1956

Inkomster:

Statsunderstdd ... ie e i e i e e, 355.000: —
Modlemsavgiftor «.....vvrtiverer e, 110.250: —
ANnongavgifter ......ciceiiiiiiie it s e e 82.000: —
Prenumeration, I6snummer ..............0. E O B T S L T LR 10.560: —
Diverse InNkOmMStOr .o, vvvvieriiinen s N T IS 4.026: —

Rantor och dividender: aktier, div. ...........,.. 43.322: —

POBLEITO .« ieevrioverrraoernracacaaceanapay 2.712: —

kap.T8RNING .« o vvvin ittt i e e 13.091: —
check ) i i it e 388: — 59.513: —
Avgifter uppburna for Kem. Sallek. i Abo ..... T 11.250: —
Overforing fran res.medel (T. Enkvists donation) .............. 600: —
» » Alfthangka fondens réantekonto ..........c0u. 19.600: —
» » Standiga medlemmarsfond ... 0o 400: —
FOTIUBG o cvvevennnenrannsoannocoennsnonss ustmmeEaseses o 6.955:—
mk 660.154; —

Utgifter:

Tryckning av Meddelandena . ........... Sl ATe R e L ceerieens 184758 —
Funktioniarernas arvoden . ..............eeeasrassiasinsiaas 46.000: —
Annonsanskaffningsarvoden .....e.veiiiiiiian e 20.500: —
Omkostnader .........ccovitveereeiriarentarsortresarairans 115.540: —

Representation, Centralrddet ...........cc0ieus 104.000: —
» 1L PR, PN 18.549: — 122.549: —
Supé (donation T. Enkvist) .......enviiunnnn e esisiaen 600: —
Sartrycken .......iiiiiiiiiiisncee i didse s aiin i 27.420: —
Pris fr. Alfthanska fonden ...........covavnn. Vh e e esy sisie 20.000: —

Fondernas rantor:

Alfthanska fonden ......ievvveinvrrnieiaaen 5 10.736: —

Stind. medl. fond ....... R X divea 16.200: —

Repr.fonden ...........ccoiiiiiiiinn R 3.462: —
Dispositionsfonden .......covuvviienirnriiians 2.289: —  32.687:—
Fondering enligt stadgarna ............. SGReSER R R TR 18.160: —
Avgifter erlagda till Kem, Sallsk.i Abo ....... R e 11.950: —
Reservering for Meddelandena N:0 2/1956 .......covvvvrurvunnn 60.000: —
mk 660.154: —

Balansrdkning per 31 december 1956
Tillgdngar :

T QBB § o toveaa e var bigie oy Ta gy ST T S N g R SR e AR SRR 8.719: —
Checkrfkning .......coveevienranenoronervannns Ceessasiane 40.692: —
KapitalrfRNing  ouociseie oo sinminies vensoinioiss sosseinssessssaees 255.178: —
Postgirokonto ........... T R B AN 9B e e IS SR e 305.057: —
Aktior ... ... .a4uesicieiee e ity s atie Eate s slalalits 243.046: —

mk 852.592: —
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Skulder:
Bergsradet Alfthans fond ......... ... iiitiiinrerrnnnennns 110.400: —
» » »  réntekonto ............. T T 20: —
Represcntationsfondens Konto «...ueveviveviiiineiernniann 52.913: —
Standiga medlemmars fond ... i e 265.385: —
Reservation ... ... .. i e e e 388.000: —
Dispositionsfonden ... ..... .ottt e 34.994: —
Disponibla medel . ........«couwuwsesssmenansemeemmieaiie 880: —

Helsingfors den 23 januari 1957
B.C. Iogelberg

Finska Kemistsamfundet 1956

Inkomster Verkliga Forslag Sannolik Forslag
1955 1956 1956 1967
Saldo . ....oovvivinn., 4.993: — -- 7.835: — o
Reserveracde medel ........ — 145.000: —  15.000: — 125.500: —
Medlemsavgifter .......... 129.725: — 108.000: — 116.000: — 116.000: —
Statsunderstod .......... 350.000: — 365.000: — 365.000; — 365.000: —
Annonger ................ 42.000: —  52.000: —  74.000: — 122.000: —
Prenumerationer, 16snr. .... 10.590: — 5.000: — 10.810:—  10.000: —
Dividender o. réntor ...... 39.816: —  30.000: — 40.000: —  40.000: —
Kem. sallsk. i Abo, inkr. avg. 11.950: — - 10.000: — —
Diverse inkomster ©....... 1.600: — - - —_

590.674: — 705.000: — 638.645: —— 778.500: —

Utgifter
Meddelanden ............ 227.670: — 350.000: — 250.000: — 400.000: —
Funkt, arvoden  .......... 46.000: —  46.000: —  46.000: —  46.000: —
Annonsarvoden .......... 10.500: —  13.000: — 18.500: —  30.500: —
Omkostnader ............ 77.877: —  90.000: —  90.000: —  90.000: —
Repr. Centralvadet ........ 104.000: — 104.000: — 104.000: — 104.000: —
Representation. ........... 30.871: —  32.000: —  32.000: —  32.000: —
Sartryek ... ... - 30.000: —  32.000: —  30.000: —
Avg.t. Kem. Sallsk. i Abo ., 10.800: — — 11.950: — —
Reservering .............. 32.000: — — — —
Fondering .............. 43.121: —  40.000: —  46.000: —  46.000: —
Saldo ............ ... ..., 7.835: — — 8.195: — .

590.674: — 705.000: — 638.645: — 778.500: —

Protokoll fort vid Finska Kemistsamfundets ordinaric méte
toradagen den 14 februari 1957 kl. 19 & Tekniska Foéreningens i
Finland lokal i Helsingfors. Nérvarande 25 personer.

§ 1. Foérhandlingarna leddes av viceordféranden, fil.dr Tor Smedslund,
dé ordfdranden, prof. Waldemar Jensen ps grund av utrikesresa var férhindrad
att nédrvara. Fil.dr Smedslund hilsade medlemmarna valkomna till arets
forsta mote.
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§ 2. Sekreteraren upplaste styrolsens arsberittelse for ar 1956, som god.
kéndes.

§ 3. De narvarande hyllade de under det géngna aret avlidna medlemmarna
minne genom en stunds tystnad.

§ 4. Kassoren, fil. mag. Fogelberg féredrog bokslutet for ar 1956.

§ 5. Sekreteraren upplidste revisionsberattelsen for ar 1956.

§ 6. Beslots att den pd senaste mote beviljade forhéjningen av Kemiska
Séllskepets i Abo andel av medlemsavgiften skulle gilla fr.o.m. ar 1956.

§ 7. Samfundet beslét att bevilje styrelsen och kasséren ansvarsfrihet foér
verksamhetsaret 1956.

§ 8. Fil.dr Smedslund meddelade, att Samfundet pa nista méte kommer att
fa hora ett foredrag av docent Bengt Lindberg, Svenska Traforskningsinstitutet,
over amnet »Nedbrytning av vedens polysackarider vid kokning och blekning».

§ 9. TFil.dr Olof Forsander holl ett foredrag »Biokemiska alkoholproblemy,
Med anledning av foredragot yttrade sig medlemmarna Enkvist, Sundman,
Gustafsson, Alfthan och Alm. Fil.dr Smedslund tackade fil.dr Forsander for
foredraget.

§ 10. Efter motet foljde samkvam.

Per Falck

Protokoll fort vid Finska Kemistsamfundets ordinaric mdéte
mandagen den 11 mars 1957 k1. 19 & Tekniska Foreningens i Fin-
land lokal i Helsingfors. Narvarande 52 personcr.

§ 1. Ordféranden meddelade, att prof. Simons pé nésta moéte kommer att
referera fragan angaende anskaffandet av en kérnforskningsreaktor till Finland.

§ 2. Ordforanden meddelade, att Tekniska Féreningens Avdelning for Kemi
inbjudit Samfundet att delta i en exkursion till Valkeakoski don 22/5 och att
majmotet kommenr att hillas i samband med denna exkursion.

§ 3. Docent Bengt Lindberg fran Svenska Traforskningsinstitutet, Stock-
holm, holl ett foredrag 6ver &mnet »Nedbrytning av vedens polysackarider vid
kokning och blekning». Med anledning av féredraget yttrade sig herrar Alm och
Enkvist. Ordféranden tackade docent Lindberg for foredraget.

§ 4. Tekn.lic. Johan Bredenberg limnade ett meddelande rorande »Ferru-
ginol och dehydroferruginoly. I anledning hérsv yttrade sig herrar Enkvist och
Gripenberg.

§ 5. Lfter motet foljde samkvam,

Olof Jernstrém

Kemiska Sillskapets i Abo verksamhet

Protokoll fort vid Kemiska Séllskapets i Abo ordinarie méte
fredagen den 13 april 1956 i Abo Akademis Auditorium V. For-
handlingarna leddes av Sillskapets ordférande tekn.dr Bengt
Forss. Nirvarande: 22 av Sillskapets medlemmar samt ett fler-
tal medlemmar av Turun Kemistikerho och Kemistklubben vid
Abo Akademi.

§ 1. Ordféranden forklarade mdétet oppnat och halsade de nérvarande vil-
komna, varvid han speciellt riktade sig till kvillens gist prof. G. Schwarzenbach
fréan Zirich.

§ 2. Sekroteraren uppliste protokollet fran féregéende méte, varefter detta
férklarades justerat.

§ 3. DProf. G. Schwarzenbach holl ett foredrag betitlat »Sonderstellung des
Wasserstoffionss. Med anledning av det utomordentliga foredraget uttalade sig
prof. Ringbom.

Lars Sjoblom

R e——————— e e .«._.—-‘-!
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Protokoll fért vid Kemiske Sallskapets i Abo ordinarie méte
fredagen den 28 september 1956 kl. 19.30 i Abo Akademis Audi-
torium V. Foérhandlingarna leddes av prof. Walter Qvist. Nar-
varande 10 medlemmar.

. § 1. Vid forfall av saviil ordféranden som viceordféranden, utsags prof.
Walter Qvist att leda férhandlingarna.
§ 2. Prof. Stig Claesson fran Uppsala holl ett foredrag om »Fotokemi vid
oxtremt hoga ljusintensiteters.
Lars Sjoblom

Protokoll fort vid Kemiska Sillskapets i Abo ordinarie méte
méndagen den 29 oktober 1956 kl. 19.30 i Abo Akademig Audito-
rium V. Férhandlingarna leddes av Sallskapets ordférande tekn.dr
Bengt Forss. Niirvarande 11 av Sillskapets medlemmar samt en
del medlemmar av Abo Likarforening, vilke inbjudits till motet,

§ 1. Docent KEgon Diczfalusy (Stockholm) holl etbt foredrag om »Qstrogen-
metabolismen under graviditeteny,
§ 2. Med anledning av féredraget uttalade sig prof. Pekkarinen, docent
Rauramo och foéredragshéllaren.
Lars Sjoblom

Notiser — Uutisia

Tekniska Foreningens ¢ Finland. Avdelningen f6r kemi anordnar en exkursion
till Kymmene Bruk torsdagen den 17 oktober. Avfard sker med ordinarie
kurirbuss, som avgar frin linjebilsstationen vid Salomonsgatan klockan 8.00
pa morgonen och anliinder till Kouvola klockan 11. Aterresan sker med tag
oftor fritt val samma kvill.

Anmilan om deltagande gores till féreningens kansli per telefon 62 79 66 och
pokreteraren inloser bussbiljett fér alla. De féreningsmedlemmar som fére-
tager resan med egen bil eller ansluter sig senare bedes dven meddela darom,
Néarmare upplysningar lamnas av dipl.ing. Farry Schmidt per telefon 79 08 56.

Samfundet [or Litteraturtjdnst ¢ Finland anordnar en kurs i litteraturtjinst med
UDK-klassifikation som huvudémne den 9—12. oktober 19567 i Statens tek-
niska forskningsanstalts bibliotek, Lonnrotsgatan 37, Helsingfors, Som lirare
fungerar dipl.ing. Erwin Engel frén Sverige. Kursavgiften &r 5 000 och en-
miilan om deltagande gores till magister Taimi Ters pa Finska Handelshog-
skolans bibliotel,
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ledande tillverkare av
Geiger- och scintilla-

tionsmdtare

Representant:

oy

Helsingfors - Eriksgatan 24
Tel. 13505 (vdxel)

Finska Kemistsamfundets Meddelanden

Annonspris Prenumerationspris

pd annonssidor 8.000: — i Finland 400: —
pa sidor mot text 10.000: — till utlandet 500: —
pd bakpirmen 10.000: —

Annonser och prenumerntionsﬁrenden

Fil.mag. B. C. Fogelberg
Centrallaboratorium Ab S. Hesperiag. 4. tel. 440101, 671019

Suomen Kemistiseuran Tiedonantoja

Ilmoitushinnat Tilaushinta
ilmoitussivuilla 8.000: — Suomessa 400: —
tekstin vastaisella sivulla 10.000: — Ulkomailla 500: —
takakannessa 10.000: —

Ilmoitus- ja tilausasiat

Fil.maist. B. C. Fogelberg
Oy Keskuslaboratorio E. Hesperiank. 4. puh. 440101, 671019
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Meteorologiska

Instrument
WILH. LAMBRECHT

For mdtning av
e Fuktighet
e Temperatur
e Tryck
e Strémningshastighet
e Vindstyrka

etc. :

G.W.BERG & Co 0BT

Fabiansgatan 14 — Helsingfors Telefon 11 541




