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Levensbericht van

Pieter Eduard Verkade
(21 mei 1891 — 17 september 1979)

door B.M. Wepster

Pieter Eduard Verkade overleed op 17 september 1979, 88 jaar oud. Na de schok
van het ziekbed, na het afscheid, na de confrontatie met de wetenschappelijke nala-
tenschap, is het nu misschien het moment om te pogen zijn totale ocuvre te over-
zien.

De wetenschappelijke verhandelingen van Verkade bestrijken 66 jaar, en in dic
periode zijn er maar drie jaren waarin geen publikatie verscheen. Bijna 60 jaar
hoogleraar. Bijna 60 jaar betrokken bij nationaal en internationaal commissiewerk,
vooral inzake de nomenclatuur van organische verbindingen. Gedurende 43 jaar lid
van de Koninklijke Nederlandse Akademie van Wetenschappen. Het zijn gegevens
als deze die duidelijk maken dat Verkade’s werk welhaast twee wetenschappelijke
levens omspant.

De cerste publikatie*, met Boeseken, is van 1913 en is een voorloper van later
werk over ,,spanning”’’ in organische verbindingen. Het is een onderdeel van het
proefschrift dat in 1915 verschijnt met als onderwerp de hydratatie van cyclische en
acyclische zuuranhydriden. Dit werk heeft hem nooit bevredigd omdat de hydrata-
tiesnelheden geen heldere resultaten konden geven over de ringspanningen in de cy-
clische anhydriden. Deze conclusie gaf hem de overtuiging dat voor het bepalen van
spanning verbrandingswarmten gemeten dienden te worden. Dit leidde in 1914 tot
een verblijf bij Prof. W.A. Roth in Greifswald, die de beste verbrandingsappara-
tuur van dat moment ontwikkeld had. De bij Roth verkregen gegevens zijn opgeno-
men in het laatste hoofdstuk van het proefschrift; deze zijn onvolledig als gevolg
van het uvitbreken van de oorlog.

De interesse in verbrandingswarmten als criterium bleef echter bestaan, en toen
Verkade, in 1919 tot hoogleraar aan de Nederlandsche Handels-Hoogeschool be-
noemd, een calorimetrische bom wist te verwerven dank zij een gift van het
Hoogewerff-Fonds, werd onmiddellijk met ijking en meting begonnen. Een geluk-
kige omstandigheid was dat inmiddels Ir. J. Coops tot zijn assistent benoemd was;
de samenwerking zou duren tot diens benoeming, in 1929, als hoogleraar aan de
Vrije Universiteit. In die jaren is een zeer groot aantal verbrandingswarmten geme-
ten.

* De bibliografie is afgedrukt in Chem. Weekbl., 57, 370-376 (1961) en, aansluitend en
aanvullend, in Chem. Weekbl., 75, no. 41, 12 oktober 1979. Deze afleveringen bevatten
ook het afscheidscollege in Delft en voorts verschillende bijdragen betreffende Verkade’s
leven en werk. Het huidige levensbericht geeft enkele genummerde literatuurverwijzingen;
deze corresponderen met bovenvermelde bibliografie.
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De resultaten zijn numeriek natuurlijk gedateerd te noemen — de gebruikte appa-

ratuur is naar huidige maatstaven primitief, Anderzijds heeft Coops later
opgemerkt* dat die oude resultaten veel beter zijn dan achteraf redelijkerwijs ver-
wacht zou mogen worden, Een der oorzaken hiervan is de invoering van ¢en aantal
technische verfijningen die ten dele ook nu nog gebruikt worden, zoals het verhogen
van de zuurstofdruk, het verbeteren van de sluiting van de bom door middel van een
gouden ring, en het gebruik van dunne glazen bolletjes met capillaire steel om ver-
damping van vluchtige stoffen te voorkomen. Een andere oorzaak is zonder twijfel
dat een gestandaardiseerde werkwijze ervoor zorgde dat een aantal fouten althans
constant gehouden werd.
Het begrip spanning blijft in deze ,,eerste Rotterdamse periode’’ in de aandacht, en
het is zeker in de geest van Verkade hier de historische lijn aan te duiden welke dit
werk verbindt met de beroemde eerste verhandeling over ringspanning van A. von
Baeyer. Deze verhandeling verschijnt in 1885; in 1887 is in het laboratorium van
Prof. von Baeyer in Miinchen werkzaam de jonge Dr. A.F. Holleman; in 1897 pro-
moveert bij Prof. Dr. A.F. Holleman in Groningen Ir. J. Boeseken; in 1912 sugge-
reert Prof. Dr. Ir. J. Boeseken in Delft zijn leerling P.E. Verkade een onderzoek in
te stellen naar de hydratatie van anhydriden als middel om meer te weten te komen
over ringspanningen. Een deel van het vervolg is nu ook aan te geven. Coops neemt
na zijn benoeming tot hoogleraar het onderwerp mee naar Amsterdam hetgeen daar
leidt tot, onder andere, het standaardwerk over de verbrandingswarmten van cycla-
nen in verband met hun ringspanning. En ook in Delft is de belangstelling voor
spanningen duidelijk herkenbaar in het onderzoek van leerlingen en kleinleerlingen
van Verkade.

Een belangrijk deel van het calorimetrische werk werd gewijd aan studie van ho-
mologe reeksen, met name de alternering van fysische eigenschappen van vetzuren
en «,-dicarbonzuren. Bekend was al dat bijvoorbeeld de smeltpunten van normale
vetzuren niet regelmatig verlopen: het verschil in smeltpunt met de naast-hogere is
afwisselend groot en klein. Bepaling van de verbrandingswarmten, uitvoeriger en
nauwkeuriger dan voorheen, leverde een dergelijk beeld en werd ook gevonden bij
verschillende derivaten. Alternering bleek echter altijd afwezig bij vloeibare stoffen
zoals de alcoholen. Aldus kon gestaafd worden dat de alternering een gevolg is van
de wijze van kristallisatie.

Het is niet moeilijk in dit werk de aanloop te vinden voor de onderwerpen uit de
,.tweede Rotterdamse periode’ en een deel van de onderwerpen die in Delft, na
Verkade’s benoeming tot hoogleraar aldaar in 1938, bewerkt zouden worden. De in-
teresse in vetzuren had de aandacht doen vallen op een uitspraak van A.l. Ringer uit
1913,% dat vetten van vetzuren met oneven aantal koolstofatomen van betekenis
zouden kunnen zijn voor de behandeling van diabetes mellitus; 8-oxydatie van zulke
zuren zou immers niet leiden tot de karakteristieke acidosis en ketosis. Een dergelijk
,»oneven vet’’ was ook al in de handel gebracht in de U.S. A, onder de naam ,,Intar-
vin’’. Analyse van dit produkt gaf echter aan dat het mogelijk in het geheel geen on-
even vetzuren bevatte, zodat het feit dat het therapeutische resultaat ervan twijfel-
achtig was, nietszeggend was.

# A.l. Ringer, 1. Biol. Chem., 14, 43-52 (1913).
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Een en ander bracht Verkade tot twee samenhangende projecten: het een van
organisch-synthetische, het ander van biochemische aard. Het synthetische werk
had tot doel de bereiding van zuivere vetten met ondubbelzinnige samenstelling: van
«- en 3-monoglyceriden tot glyceriden met drie verschillende, desgewenst onverza-
digde, zuren. In een volgend stadium werden hieraan toegevoegd de glycero-
fosfatidezuren en de glycerofosfatiden; lecithine is al in het gezichtsveld in 1931,83
een vollediger plan is in 1937 behandeld.!?% Dit werk werd gedaan vanuit de reeds in
1916 uitgesproken,!3 en ook in latere jaren neergeschreven,83 280 overtuiging dat de
fysioloog steeds de hulp van de synthetiserende organicus nodig zal hebben. De
doelstellingen zijn goeddeels gerealiseerd,?80 eindigend met de beschrijving van de
synthese van «-kephalinen2® 254 jn 1958, en «-lecithinen?®® in 1961. Veel van dit
werk vormt nog altijd de ruggegraat van de thans gebruikelijke bereidings-
procedures; in Nederland hebben met name L.L.M. van Deenen en medewerkers
profijt getrokken van de werkwijzen.

Het biochemische project waartoe de interesse voor oneven vetzuren leidde, be-
treft een onderzoek naar de vetstofwisseling, mede met het oog op het diabetes pro-
bleem. Het werd verricht in samenwerking met en onder controle van de Rotter-
damse internist Dr. M. Elzas (medelid van het Bataafsch Genootschap te Rotter-
dam) en strekte zich uit tot het zelf consumeren van vetten met oneven vetzuren. De
belangrijkste vondst, in 1931,8% was zonder twijfel die van het fenomeen dat «-
oxydatie genoemd werd. De basiswaarneming was eenvoudig: na consumptie van
triundecyline (het vet met normaal C-11 zuur als bouwsteen), levert aanzuren van de
urine een kristallijn neerslag van «,w-C-11-dicarbonzuur. Deze verbinding kon al-
leen ontstaan zijn uit C-11 zuur of een C-11 zuur-derivaat door oxydatie van de
eindstandige, dat wil zeggen de «-methylgroep.

De verwachtingen moeten hooggespannen geweest zijn. De sterkste claim, dat de
vetzuurafbraak begint met w-oxydatie en dan gevolgd wordt door tweezijdige -
oxydatie kon evenwel niet gehandhaafd worden, terwijl voor diabetes de insuline-
therapie algemene ingang vond — het is begrijpelijk dat de aanvankelijk grote
internationale belangstelling wegebde. In 1964 echter werd de w-oxydatie heront-
dekt door Preiss en Bloch® en sindsdien is de interesse weer groeiende. Het lijkt
correct te stellen dat onder normale fysiologische omstandigheden de w-oxydatie
niet overheersend is. Deze wijze van omzetting kan evenwel belangrijk zijn,
enerzijds in die gevallen waarbij vertakkingen in de koo!stofketen, of ringen, de -
oxydatie onmogelijk maken, anderzijds onder bepaalde niet-fysiologische condities;
in het laatste geval is w-oxydatie een van de middelen van het lichaam om bepaalde
producten af te breken. Zo treedt het op in het metabolisme van prostaglandinen
waarin €één der zijketens van de vijfring een eindstandige methylgroep heeft.?

Weinig is nog bekend van het mechanisme. Recent onderzoek op verschillende
terreinen? maakt het aannemelijk dat nog veel werk verricht zal worden aan Verka-
de’s w-oxydatie.

§ B. Preiss en K. Bloch, J. Biol. Chem., 239, 85-88 (1964).

¢ Zie D.A. van Dorp, Versl. Afd. Nat. Kon. Ned. Akad. Wetensch., 87, 28—35 (1978).

¥ Zie bijv. F. Wada en M, Usami, Biochim. Biophys. Acta 487, 261-268 (1977); Y. Miura,
H. Hisaki, en N. Ueta, ibid., 531, 149-157 (1978); R.J.W. Truscott, L. Hick, C. Pullin, B.
Halpern, B. Wilcken, H. Griffiths, M. Silink, H. Kitham, en F. Grunseit, Clin. Chim.
Acta, 94, 31-39 (1979).
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Verbonden met de naam Verkade is ook het P-4000, de stof die 4000 maal de
zoetkracht van rietsuiker bezit. In zijn afscheidscollege vertelde Verkade dat het
voor hem begon in 1940 bij de vraag van de chemische leek die gehoord had van
»»sweetening of gasoline’ en die, derhalve, graag een zoetstof wilde kennen die
oplosbaar is in benzine. Toevalligerwijze had een jaar daarvoor P.W.M. van der
Weijden in zijn Leidse proefschrift een rode, zeer zoete, olie beschreven waaraan hij
de structuur 1-propoxy-2-amino-4-nitrobenzeen had toegekend. Deze verbinding
zou mogelijk geschikt zijn. Nawerken leerde dat de bij partiéle reductie van 1-
propoxy-2,4-dinitrobenzeen verkregen rode olie een 60:40 mengsel geweest moest
zijn van genoemde stof en zijn isomeer 1-propoxy-2-nitro-4-aminobenzeen.!# De
isomeren zijn in zuivere toestand beide vast, en alleen de eerste is zoet. De
zorgvuldige waarnemer Verkade ontdekte voorts bij het proeven op de tong dat de
zoete stof anesthetische werking bezit.

Ook deze nieuwe lijn in het werk is in verschillende richtingen uitgewerkt en
uitgebuit. De zoetstof werd in de oorlogsjaren door Polak en Schwarz in Hilversum
op vrij grote schaal gemaakt en in de vorm van tabletjes in de handel gebracht. In
Delft werd onderzoek gedaan naar de anesthetische werking, onder andere met ,,de
goudvistest”’. Dit aspect kwam in de belangstelling van de bezetter die te maken had
met een steeds groter tekort aan morfine en dergelijke pijnstillende middelen. Een
bezoek aan de fabriek resulteerde. Verkade demonstreerde de goudvistest; de
goudvissen die in een oplossing van P-4000 zwommen gingen gehoorzaam op hun
zij liggen, reageerden na enige tijd niet meer op prikkels — de suggestie van een
substituut voor morfine was overtuigend. De indruk die deze demonstratie gemaakt
had, is — geheel volgens plan — gebruikt om honderden werknemers voor
deportatie naar Duitsland te vrijwaren.

Naast deze fabrieksmatige en biologische aanpak was er ook weer de synthetisch-
organische. Isomeren, homologen en derivaten van de zoetstof werden bereid en
onderzocht op eigenschappen. Een detail hiervan is uitgangspunt geworden voor
een serie geheel anders getinte artikelen. Bij de hydrolyse van l-acetylamino-2,3-
dinitro-4-ethoxybenzeen bleek zowel zure als alkalische hydrolyse tot harsvorming
te leiden. Als milder reagens voor de deacylering stelt Verkade dan voor
natriumethylaat in alcohol; hij kende deze methode van Zemplén uit zijn werk aan
glyceriden. Deze deacyleringsmethode werkte voortreffelijk, mits, zoals bij nader
onderzoek bleek, een nitrogroep in ortho- of para-positie aanwezig is. De oorzaak
werd gezocht in het mesomere effect van de nitrogroep,146 en dit werd bevestigd
toen bleek dat een sterke vertraging van de reactie optreedt als de coplanariteit van
nitrogroep en benzeenring belemmerd wordt door grote groepen naast de
nitrogroep. Aldus leidden de eigenschappen van P-4000 tot een uitgebreid
onderzoek over sterische belemmering van mesomerie.

In 1961 moet Verkade afscheid nemen van Delft. De rustend-hoogleraar zal
echter niet rusten; Alderweireldt et al.* schrijven in dit verband passend over een
,.jong en dynamisch emeritus-hoogleraar’’. Nog 18 jaren volgen van com-
missiewerk in Nederland en erbuiten; nog in 1973 honoreert hij verzoeken tot het
geven van een aantal lezingen in Itali€ en Roemenig; thuis aan zijn bureau zijn zes-
tot acht-urige werkdagen regel. Een zestig verhandelingen zijn het resultaat.
Aanvankelijk gaat het om afrondingen van ouder werk over glyceriden, lecithinen,
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aromatische verbindingen en, wederom, over spanning in cyclohexaanderivaten.
Later, als de voltooiing van die taak in zicht is, komt Verkade op de gelukkige
gedachte om een geschiedenis van de organisch-chemische nomenclatuur te
schrijven. Hij was er wel bij uitstek de geschikte figuur voor met zijn algemene zin
voor historie en zijn formidabele achtergrond inzake de nomenclatuur. Sinds 1922
was hij actief geweest in de desbetreffende IUPAC-commissie, In dit werk kwam
een aantal van zijn sterkste punten tot hun recht, met name zijn taalkennis,
taalgevoel, werkkracht, geheugen, zijn gevoel voor internationale verhoudingen
ook; tegelijk was hij als praktiserend organicus zich bewust van de noodzaak van
een zekere flexibiliteit. Hierdoor wordt het enigermate begrijpelijk dat hij vanaf
1934, gedurende de haast onvoorstelbaar lange periode van 37 jaren, in hoog
aanzien gebleven is als voorzitter en leider van de commissie voor organisch-
chemische nomenclatuur.

Verkade’s ,,Etudes Historiques” zijn neergelegd in 16 verhandelingen; de laatste
322 is bij de Bulletin de la Société Chimique de France geregistreerd als ontvangen op
28-08-78. Er zijn drie thema’s te vinden in deze serie. Het eerste is een systematische
behandeling in de tijd; van de nomenclatuur van Genéve naar die van Luik en later,
parallel aan de ontwikkelingen in de organische chemie zelf. Het tweede bespreekt
de wording van de secties A-D van de IUPAC nomenclatuur-,,boekjes’’. Het derde
thema betreft de bijdragen van de individualisten Combes, Siboni en Istrati.

Met deze serie verhandelingen heeft Verkade een uniek en uiterst waardevol
cultuur-historisch document tot stand gebracht; een eerbewijs aan de werkers die
ons voor de chaos behoed hebben. Het is tevens, al was dat niet de opzet, een
blijvend monument geworden voor hemzelf.

Over Verkade is veel gesproken. Hij was niet iemand die onopgemerkt bleef, en
vele kwalificaties zijn op hem van toepassing verklaard: begaafd, veeleisend;
vaderlijk, onmogelijk; charmant, lastig; welsprekend, conservatief, progressief;
emotioneel, ongeduldig, doorzettend, trouw. Wie hem gekend hebben weten dat zij
allemaal geldigheid bezitten. Dat is niet zo bijzonder want het betreft algemeen
menselijke eigenschappen. Het uitzonderlijke bij Verkade was dat deze
eigenschappen zo geprononceerd aanwezig waren, met als gevolg dat zijn wezen je
niet onverschillig kon blijven. Zij zijn de achtergrond voor bewondering voor zijn
colleges, voor wanhoop bij sommige studenten — vooral bij hen die op tentamen of
practicum niet tegen zijn dominerende figuur waren opgewassen; voor zijn
dwarsliggen in vergaderingen of in het dagelijkse leven, en voor zijn aanbrengen van
oplossingen op andere ogenblikken; voor zijn pogingen Coops tijdens de bezetting
uit de gevangenis te halen; voor zijn grote liefde voor de simpele schema’s bij de
synthese van glyceriden; voor zijn minutieuze bewerking van zijn manuscripten;
voor zijn ongeduld bij destillaties, zijn geduld bij omkristalliseren.

Verkade heeft langer in de wetenschap kunnen werken dan vele anderen gegeven
is. Hij heeft er gebruik van gemaakt, puttend uit zijn vele gaven. Hij kende zijn
zwakheden en heeft er onder geleden. Hij kende zijn kwaliteiten en heeft er van
genoten. Hij heeft geweten dat zijn einde naderde, hij had er vrede mee.
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